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 Resumo  

 

Alves, T.P. Efeitos sequenciais do treinamento aeróbio sobre a 
microcirculação muscular esquelética, cardíaca e renal em ratos 
hipertensos espontâneos. 2014. Dissertação (Mestrado em Fisiopatologia 
Experimental) – Faculdade de Medicina, Universidade de São Paulo, São Paulo, 
2014. 
 

Estudos demonstram que o treinamento aeróbio é capaz de reduzir a razão 
parede/luz (RP/L) de arteríolas musculares esqueléticas e reduzir a pressão 
arterial média, PAM (em hipertensos), além de causar bradicardia de repouso e 
aumentar a densidade de capilares e vênulas (em hipertensos e normotensos) 
após 13 semanas de treinamento. Investigamos em ratos normotensos (WKY, 
Wistar Kyoto) e hipertensos espontâneos (SHR) as alterações estruturais da 
microcirculação muscular esquelética, cardíaca e renal, relacionando-as aos 
valores de PAM e frequência cardíaca (FC) em diferentes fases de um protocolo 
de treinamento. Para tal, WKY e SHR (2 meses de idade) foram submetidos ao 
protocolo de treinamento físico de baixa intensidade por tempos crescentes 
(semanas 0, 1, 2, 4, 8 e 12) ou mantiveram-se sedentários (semanas 0 e 12). Ao 
final de cada tempo de estudo foram mensurados de modo direto a PAM e a FC 
e coletados coração, rim e músculos temporal, sóleo e gastrocnêmio. Realizou-
se análise da RP/L e quantificação de capilares e vênulas (através do ácido 
periódico de Schiff). O treinamento aeróbio aumentou a densidade capilar e 
venular de WKY e SHR (apenas em territórios exercitados e com maior 
magnitude nos hipertensos), em seguida causou redução da razão parede/luz 
das arteríolas musculares esqueléticas (apenas em SHR, precocemente e em 
maior magnitude em territórios exercitados) e só então reduziu a PAM de SHR e 
a FC de WKY e SHR. A partir dos resultados obtidos, podemos dizer que 
alterações estruturais da microcirculação antecedem a melhora dos níveis 
pressóricos de hipertensos e ainda, são capazes de proporcionar melhoras 
vasculares aos normotensos.  
 

Descritores: Hipertensão, Microcirculação, Condicionamento físico animal, 

Arteríolas, Capilares, Vênulas, Pressão arterial, Frequência cardíaca, Ratos, 

Teste de esforço  

 

 

 

 

 

 



 
 

 
 

Abstract 

 

Alves, T.P. Sequential effects of aerobic training on microcirculation of 

skeletal muscle, heart and kidney in hypertensive spontaneously rats.  
Master Degree (Experimental Physiopathology) – University of São Paulo 
Medical School, São Paulo, 2014. 
 
Previous observations have shown that aerobic training reduce the wall/lumen 
ratio (RW/L) of skeletal muscle arterioles and reduce mean arterial pressure 
(MAP) in hypertensive rats, cause bradycardia, and increase capillary and 
venular density also in hypertensive and normotensive rats after 13 weeks of 
training.  We investigated simultaneously the time-course changes of arterioles 
remodeling, MAP, HR and capillary and venular density during the development 
of low-intensity exercise protocol. Normotensive rats (WKY, Wistar Kyoto) and 
spontaneously hypertensive (SHR), two-months old were submitted to aerobic 
training protocol (weeks 0, 1, 2, 4, 8 and 12) or remained sedentary (weeks 0 and 
12). In each study time were measured the MAP and HR and collected heart, 
kidney, temporalis, soleus and gastrocnemius muscles to analyze the RW/L and 
quantificate capillaries and venules (by Periodic Acid-Schiff staining). Aerobic 
training increased capillary and venular density of WKY and SHR (only in 
exercised territories), caused a reduction of the RW/L of skeletal muscle 
arterioles (only in SHR, early and in greater magnitude in exercised territories) 
and only then reduced MAP of SHR and HR of WKY and SHR. The structural 
changes of microcirculation preceded improvement of blood pressure levels in 
hypertensive rats and provided vascular improvements to normotensive rats. 
 

Descriptors: Hypertension, Microcirculation, Physical conditioning animal,  

Arterioles, Capillaries, Venules, Arterial pressure, Heart hate, Rats, Exercise test 
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1. INTRODUÇÃO E REVISÃO DE LITERATURA 

 

De acordo com a Organização Mundial da Saúde (OMS), 48% das mortes 

por doenças não transmissíveis são provenientes de doenças cardiovasculares, 

sendo que estas, por sua vez, possuem como principal fator de risco a 

hipertensão arterial sistêmica (HAS) (Czernichow et. al., 2011; WHO, 2013). A 

hipertensão arterial é uma doença de origem complexa e multifatorial, que atinge 

aproximadamente 20-30% da população adulta e 50% dos indivíduos idosos 

(Mancia, 1998; Loutzenhiser et al., 2002; Muntner et al., 2002; Whelton et al., 

2002; Smidt et al., 2005; Taylor et al., 2007) e caracteriza-se por valores de 

pressão arterial (PA) acima de 140/90 mmHg (Chobanian et. al., 2003; 

DIRETRIZES BRASILEIRAS DE HIPERTENSÃO ARTERIAL VI, 2010). 

A pressão arterial é a força exercida pelo sangue contra as paredes 

arteriais, e é determinada pela quantidade de sangue bombeado e pela 

resistência ao fluxo sanguíneo. Quando mensurada, é utilizada como indicadora 

de saúde (POWERS et. al., 2000), já que valores elevados relacionam-se 

frequentemente a doenças cardiovasculares de alta morbidade e mortalidade, 

como aterosclerose, doença coronariana crônica, infarto agudo do miocárdio, 

doença arterial periférica, acidente vascular cerebral e insuficiência renal 

(Mancia et. al., 1998; Loutzenhiser et al., 2002; Muntner et. al., 2002). 

Já é conhecido de longa data que em sua fase crônica, a HAS leva ao 

aumento da resistência vascular periférica total, com débito cardíaco normal ou 

próximo dos valores controles (Guyton,1970; Folkow,1982). Embora as artérias 

de maior e menor calibre possam contribuir para a gênese da resistência 

periférica total, o principal sítio de dissipação da PA e da resistência periférica é 
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representado pelas artérias terminais e arteríolas. Neste sentido, considera-se 

que a microcirculação contribui com 40-90% da dissipação da pressão, sendo o 

sítio mais importante na gênese da resistência vascular (Heagerty et. al., 1993; 

Greene et. al., 1989; Hanser-Smith et. al., 1990; Hernandez & Greene, 1995; 

Prasad et. al., 1995). 

 Na fase crônica da hipertensão há comprometimento da circulação periférica, 

em especial da microcirculação, e este processo leva ao aumento da resistência 

ao fluxo sanguíneo, verificando-se uma consequente alteração estrutural 

vascular que leva à manutenção da HAS (Eftekhari et. al, 2011). Entre os 

principais fatores que explicam o aumento da resistência vascular, destacam-se:  

1) vasoconstrição ativa, determinando diminuição da luz arteriolar e causada 

primariamente por aumento da atividade simpática (Overton et. al., 1998) 

ou sensibilidade aumentada a agentes vasoconstritores (Bohlen,1989); 

2) aumento da razão parede/luz de arteríolas (Folkow et. al.,1973 e Safar et. 

al., 1996), causada por hipertrofia, hiperplasia e/ou remodelamento da 

musculatura lisa vascular (Mulvany, 1992; Gibbons, 1995 e Izzard et. al., 

1996; Mulvany M.J, 2002; Buss et. al., 2013), a qual se expandiria em 

direção à luz, reduzindo o diâmetro interno, com ou sem alteração da área 

de secção transversa da parede (Baumbach et. al., 1989);  

3) rarefação das arteríolas (e capilares), o que implicaria em redução do 

número de canais paralelos de condutância na microcirculação (Prewitt et 

al; 1984; Greene et al,1992; Hansen-Smith et al, 1990; Struijker-Boubier 

et al, 1992; Hernandez et.al., 1995; Gibbons,1995; Antonios et. al., 1999; 

Lévy et. al., 2001; Feihl et. al.,2006);  
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4) disfunção endotelial acarretando desbalanço entre fatores relaxantes e 

contráteis derivados do endotélio (EDRFs/EDCFs), com predomínio 

destes últimos (Vanhoutte, 1996; Carvalho et. al., 2001).  

Uma vez estabelecida, a hipertensão crônica é persistente e nociva à 

saúde. Este fato tem motivado a busca por tratamentos com a finalidade de 

melhorar o prognóstico cardiovascular (Czernichow et. al., 2011), entre eles, o 

desenvolvimento de inúmeros fármacos, cada vez mais eficazes no controle da 

PA (diuréticos, vasodilatadores, simpatolíticos, beta-bloqueadores, 

bloqueadores de canais de cálcio, bloqueadores do sistema renina-angiotensina) 

(Mancia et al, 1998; Chobanian et al, 2003).  

Adicionalmente, condutas não farmacológicas têm recebido grande 

importância no controle da HAS. Inclui-se basicamente uma mudança no estilo 

de vida, ou seja, redução do peso corporal, diminuição do consumo de sal, 

restrição ao consumo de álcool, controle do nível de estresse, suplementação de 

cálcio, magnésio e potássio (Mcmahon, 1987; Kaufmann et. al. 1988; Santello 

et. al., 1994; Amodeo et. al.; 1996; Gravina et. al., 2007; Souza et. al., 2010; 

Manfredini et. al., 2009), além da prática regular de exercícios aeróbios leves e 

moderados (Chobanian et. al., 2003; Pescatello et. al., 2004), podendo até ser 

associados a exercícios resistidos (Forjaz et. al., 2003; Moraes et. al.; 2012a, 

Moraes et. al., 20012b). 

Já é bem estabelecido na literatura que o treinamento físico possui uma 

evidente resposta fisiológica na redução de eventos cardiovasculares, além de 

melhorar a função endotelial não só nas artérias coronárias como também em 

artérias musculares esqueléticas de grande e pequeno calibre (Sesso et. al., 

2000; Jolliffer et. al., 2001; Myers et. al., 2002; Green et. al., 2004). Os 
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mecanismos responsáveis pelos benefícios do exercício físico na função 

endotelial relacionam-se aos efeitos hemodinâmicos e à modificação de fatores 

de risco.  

Já foi proposto que os aumentos episódicos no estresse de cisalhamento 

podem ser o mecanismo responsável pela melhora da função cardiovascular 

através de exercícios (Green et al., 2003; Dimmeler et al., 2003; Hambrecht et. 

al.; 2003). O treinamento aeróbio (TA) de intensidade baixa a moderada tem sido 

amplamente indicado como terapia coadjuvante no tratamento da hipertensão, 

assim como de outras doenças crônicas, por induzir adaptações vasculares e 

cardíacas que aumentam a capacidade funcional do sistema cardiovascular e 

reduzem a PA. Vários estudos populacionais confirmam a potencialidade do TA 

em reduzir a PA de hipertensos (Chobanian et al., 2003; Pescatello et al., 2004, 

Cunha et. al.; 2006; Monteiro et. al.; 2007; Goodwin et. al., 2009). No entanto, a 

magnitude da redução da PA parece ser dependente da intensidade do 

exercício. 

Demonstrou-se que o TA de baixa intensidade apresenta grande 

eficiência em reduzir os níveis pressóricos, enquanto os exercícios de alta 

intensidade não foram eficientes em promover redução significativa da PA (Gava 

et. al., 1995; Veras-Silva et. al., 1997; Forjaz et. al., 2003; Pescatello et. al., 

2004). Trabalhos experimentais e clínicos utilizando o TA de baixa intensidade 

mostram a eficiência desta terapêutica não farmacológica em não só reduzir os 

níveis pressóricos, mas também reverterem/ diminuírem muitos dos déficits 

cardiovasculares induzidos pela hipertensão (Veras-Silva et al., 1997; Amaral et. 

al., 2000; Amaral et. al., 2008; Chobanian et. al., 2003; Melo et. al., 2003; 

Coimbra et. al., 2008; Cavalleri et. al., 2011). Além disso, nos últimos anos 
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diversos estudos levam a crer que o TA reverte a hiperatividade simpática e a 

hiperatividade do sistema renina-angiotensina e melhora lesões cardíacas em 

diversas condições, tanto clínicas como experimentais (Brum et. al., 2000; Jorge 

et. al., 2010; Negrão et. al, 2008a; 2008b; Ueno et. al., 2009). 

A eficácia do treinamento na redução da PA varia de acordo com os 

diferentes tipos de hipertensão ou mesmo na insuficiência cardíaca, sendo eficaz 

na hipertensão limítrofe (Floras et. al., 1991) e essencial no homem (Arakawa, 

1993), na insuficiência cardíaca experimental e no homem (Negrão et. al., 2008b; 

Jorge et al., 2010) e em vários modelos experimentais de hipertensão como a 

hipertensão glicocorticóide-dependente no rato (Lima et. al., 1993) e a 

hipertensão espontânea no rato (SHR, que tem sido considerado o modelo que 

melhor se aproxima da hipertensão primária ou essencial no homem, Folkow et. 

al., 1973). Não se conhece ainda a explicação para a discrepância do efeito do 

TA sobre os níveis pressóricos em diferentes modelos de hipertensão.  

É possível que a eficácia em reduzir a PA dependa além do tipo, da 

intensidade e da frequência do treinamento realizado (Arakawa, 1993), também 

da capacidade do exercício em modificar ou não os mecanismos que 

desencadearam a hipertensão. Sabe-se que a hipertensão possui diferentes 

etiologias e é bastante provável que o exercício possa modificar alguns 

mecanismos sem alterar outros. A identificação do(s) mecanismo(s) através 

do(s) qual(is) o exercício agiria para atenuar a hipertensão em alguns casos, mas 

não afetá-las em outros, é um problema ainda em aberto e tem sido bastante 

investigado. 

Várias hipóteses têm sido estudadas para explicar como o TA atua na 

redução da PA na hipertensão:  
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1) redução da resistência periférica/redução da razão parede/luz dos vasos 

de resistência (Cofková et. al., 1987);  

2) redução do volume plasmático e/ou débito cardíaco (Véras-Silva et. al., 

1997);  

3) queda da resistência à insulina (Jennings et. al., 1986; Forjaz et. al., 1996); 

4) redução do tônus simpático (Grassi et al, 1994);  

5) redução da rarefação capilar associada à indução da angiogênese 

(Struijker-Boudier et. al., 1992; Adair et. al., 1995; Lash et. al., 1992);  

6) alteração do balanço EDRFs/EDCFs (Vanhoutte, 1996).  

Nesse sentido, diversos trabalhos utilizando o SHR mostraram que o TA 

de baixa intensidade (50-60% do VO2 máximo durante 12-13 semanas) 

determina:  

- Redução da PAM basal (redução de 8 a 10% vs SHR sedentários), que se 

correlacionava positivamente com a redução da resistência muscular 

esquelética e com a redução da razão parede/luz de arteríolas dos músculos 

exercitados (Amaral et. al., 2000; Melo et. al., 2003).  

- Aumento da densidade de capilares e da razão número de capilares/fibra 

muscular nos músculos exercitados e miocárdio (Amaral et. al., 2000; Melo 

et. al., 2003; Coimbra et. al., 2008), e que tal efeito estaria relacionado com 

o aumento de VEGF e angiogênese capilar (Amaral et. al., 2008; Coimbra 

et. al., 2008). 

- Aumento marcante (>100%) da densidade de vênulas de pequeno calibre 

(<36 m) em músculos exercitados e miocárdio de SHR treinados (Amaral 
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et. al., 2001; Melo et. al., 2003; Coimbra et. al., 2008), com aumento 

significativo da condutância nestes tecidos.  

Em conjunto, estes resultados sugerem que o aumento da capilarização 

observada apenas nos tecidos exercitados e ocorrendo igualmente nos SHR e 

WKY, tratava-se de um fenômeno local, refletindo preferencialmente o aumento 

da perfusão tecidual e o maior consumo de O2 tecidual durante exercício. Por 

outro lado, a redução da parede/luz observada essencialmente na musculatura 

esquelética (exercitada ou não) dos SHR treinados, não se tratava de um 

fenômeno apenas local, e contribuía com a redução da resistência vascular na 

musculatura esquelética e com a queda da PA observada. Contudo, não se sabe 

qual a sequência dos acontecimentos temporais e ajustes vasculares desde o 

início do treinamento até o período final, após 12 semanas, tanto em ratos 

normotensos como hipertensos.  

Neste sentido, os estudos anteriores realizados em ratos apenas 

analisaram a estrutura da microcirculação de ratos normotensos e hipertensos 

após 12-13 semanas de treinamento aeróbio. É provável que os ajustes na 

densidade capilar (observados já a partir do 3o dia de treinamento, Amaral et al, 

2008) antecedam as respostas adaptativas em arteríolas e vênulas, mas não há 

informações sobre a sequência temporal com que ocorrem tais alterações. Uma 

das propostas deste trabalho é exatamente a de investigar, ao longo do protocolo 

de treinamento, a ocorrência das alterações em capilares, arteríolas e vênulas, 

bem como a magnitude destas respostas em diferentes tecidos, relacionando-

as.  

Desta forma, a hipótese apresentada neste trabalho é a de que existe uma 

adaptação temporal ao treinamento físico, levando à mudança na composição 
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estrutural da microcirculação coerente com seus efeitos benéficos sobre a 

hipertensão. 
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2. OBJETIVOS 
 

Diante destas considerações, o objetivo geral deste estudo foi testar a 

hipótese de que existe uma adaptação temporal ao TA, levando à mudança na 

composição estrutural da microcirculação coerente com seus efeitos benéficos 

sobre a hipertensão. Desta forma, foram investigados os efeitos sequenciais do 

TA (em 0, 1, 2, 4, 8 e 12 semanas) sobre o remodelamento de arteríolas e 

densidade de capilares e vênulas em músculos esqueléticos exercitados, não 

exercitados, coração e rins. 

 

2.1. Objetivos específicos 

1) Avaliar alterações na razão parede/luz (RP/L) da arteríolas e associa-

las ao remodelamento vascular; 

2) Correlacionar os valores de pressão arterial e RP/L; 

3) Quantificar densidade capilar e vênula nos tecidos sóleo, gastrocnêmio 

(fibras brancas e fibras vermelhas), temporal, miocárdio e rim. 
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        3. MATERIAIS E MÉTODOS 

 

       3.1 Animais 
 

Foram utilizados ratos machos normotensos (Wistar-Kyoto,WKY, n=42) e 

espontaneamente hipertensos (SHR, n=42), com aproximadamente dois meses 

de idade e peso entre 200-250g no início dos protocolos. Os animais, 

provenientes do Biotério Central do Instituto de Ciências Biomédicas da 

Universidade de São Paulo, permaneceram alojados no Biotério de Manutenção 

do Departamento de Fisiologia e Biofísica. Foram mantidos em caixas Plexiglas 

(4-5 por caixa), em ambiente com temperatura controlada (22°-25°C), ciclo claro-

escuro (12-12 horas) e com livre acesso a água e ração. 

Todos os procedimentos cirúrgicos e os protocolos experimentais foram 

realizados de acordo com os Princípios Éticos de Experimentação Animal 

adotado pela Sociedade Brasileira de Ciência de Animais de Laboratório 

(SBCAL) e foram aprovados pela Comissão de Ética em Pesquisa da Faculdade 

de Medicina da Universidade de São Paulo cujo protocolo foi registrado sob no 

045/11 (Anexo 1) 

 

. 
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3.2 Grupos Experimentais 

 

Para avaliar as alterações sequenciais induzidas pelo treinamento, foram 

desenvolvidos dois protocolos experimentais: Sedentarismo (S) e Treinamento 

(T), onde WKY e SHR sedentários (WKYS e SHRS) e treinados (WKYT e SHRT) 

foram avaliados em diferentes tempos experimentais, sendo: no início (semana 

0: S0), durante o treinamento (semanas 1, 2, 4, 8: T1, T2, T4 e T8, 

respectivamente) e ao final dos protocolos (semana 12: S12 e T12). Foram, 

portanto, utilizados 14 grupos experimentais (n= 6 em cada), tabela 1. 

 

Tabela 1. Grupos experimentais 

Tabela composta pelos 14 grupos experimentais, normotensos (WKY) e hipertensos (SHR) dos 
protocolos de treinamento (T) e sedentarismo (S). 

 

O motivo do protocolo de sedentarismo ocorrer apenas nas semanas 0 e 

12 deve-se ao fato de que os animais já serem considerados adultos e 

possivelmente não sofrerem interferências nos diferentes tempos, já que estudos 

anteriores mostram que os animais apresentam modificações hemodinâmicas e 

morfométricas apenas quando submetidos ao treinamento físico (MELO et. al., 

WKYS WKYT SHRS SHRT 

WKYS0  WKYT1 SHRS0 SHRT1 

 WKYT2  SHRT2 

 WKYT4  SHRT4 

 WKYT8  SHRT8 

WKYS12 WKYT12 SHRS12 SHRT12 
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2003). De qualquer forma, a avaliação dos animais no maior tempo experimental 

garante que qualquer possível modificação seja detectada e posteriormente 

investigada. 

 

3.3 Adaptação à esteira, testes de esforço máximo e 

treinamento aeróbio.  

Os animais foram previamente selecionados pela habilidade de 

andar/correr em esteira ergométrica programável, (KT 3000, Inbramed, Porto 

Alegre, R.S., Brasil) adaptada para ratos com raias de alumínio e tampão de 

acrílico, pintadas de preto em sua parte anterior (figura 1). A utilização da cor 

preta visa propiciar um ambiente atrativo e estimulante à corrida, visto que os 

animais tendem a correr para o “ambiente escuro” e assim, evita-se o uso de 

choques elétricos durante o treinamento. 

Figura 1. Esteira ergométrica 

 

Esteira ergométrica de humanos da marca Inbramed, adaptada para ratos (com raias de alumínio 
e tampão de acrílico, pintadas de preto em sua parte anterior). A esteira foi durante a adaptação 
dos animais à habilidade de andar e correr em esteira, para a realização do teste de esforço 
máximo (TM) e durante os protocolos experimentais de treinamento (T) e sedentarismo (S). 
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Antes do início dos protocolos, realizou-se uma fase inicial de adaptação 

à esteira (2 semanas, 5-10 minutos por dia, com velocidades entre 0,3 a 0,6 

km/h, sem utilização de inclinação). Em seguida foi realizado o primeiro teste de 

esforço máximo, na esteira ergométrica, para que os animais WKY e SHR 

fossem distribuídos nos grupos sedentários (S) e treinados (T), de forma 

randomizada (média semelhante de velocidade máxima entre os grupos) e para 

que a intensidade inicial dos protocolos fosse definida (50-60% da velocidade 

máxima atingida). 

O teste de esforço máximo iniciou-se com velocidade 0,3km/h, ocorrendo 

aumento de 0,3 km/h a cada 3 minutos até a exaustão do rato (indicada pelo 

momento em que ele não conseguia mais correr). No total, foram realizados 3 

testes de esforço máximo em WKY e SHR, nos seguintes momentos: 

- 1o teste máximo (semana 0): possibilitou divisão randômica dos grupos 

experimentais, determinação da capacidade aeróbia inicial dos animais 

e definição de intensidade de treinamento. 

 - 2o teste máximo (semana 6): realizado durante o desenvolvimento dos 

protocolos S e T, para verificar a capacidade aeróbia e ajustar a 

intensidade de treinamento. 

- 3o teste máximo (semana 12): definir capacidade aeróbia ao término dos 

protocolos, comparar o ganho de desempenho entre os grupos e 

quantificar a eficácia do treinamento. 

 

 Para o treinamento, foi utilizado um protocolo já padronizado (Dufloth et 

al., 1997; Braga et al., 2000), realizado na frequência de 5 vezes por semana, 
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com duração de até 1 hora por dia, sempre com 0% de inclinação (Figura 2). O 

valor de “endurance” utilizado foi equivalente a 50-60% da velocidade máxima 

atingida nos testes de esforço. Os grupos sedentários foram mantidos sem 

treinamento por período equivalente ao T de 12 semanas, sendo, no entanto, 

manuseados todos os dias e colocados para andar/correr em esteira uma vez 

por semana (10 minutos com velocidade entre 0,5-0,7 km/h) para adaptação ao 

manuseio e manutenção da habilidade de andar/correr, mantendo-se os 

sedentários em condições próximas às dos animais treinados. 

 

Figura 2. Esquema representativo do protocolo de treinamento 

 

A figura demonstra em uma linha temporal a sequência de atividades realizadas durante os 
protocolo de treinamento de baixa intensidade de normotensos (WKY) e hipertensos (SHR). 
Realizou-se adaptação dos animais à habilidade de andar/correr em esteira antes do início dos 
protocolos de treinamento (T) e sedentarismo (S). Os testes máximos foram feitos nas semanas 
0, 6 e 12. O registro direto de pressão arterial e frequência cardíaca basais e eutanásia para 
coleta de tecidos nas semanas 0 e 12 (para WKY e SHR sedentários) e nas semanas 0, 1, 2, 4, 
8 e 12 (para WKY e SHR treinados). 

 

A adaptação em esteira, a realização dos testes máximos e todo o 

desenvolvimento dos protocolos de treinamento e de sedentarismo foram 

realizados em colaboração com a Professora Dra. Lisete Compagno Michelini, do 

Laboratório de Fisiologia Cardiovascular, localizado no Instituto de Ciências 

Biomédicas (Departamento de Fisiologia e Biofísica). 
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3.4 Confecção e implantação das cânulas arteriais.  

As cânulas para implantação na artéria femoral esquerda foram 

confeccionadas com dois segmentos de tubo flexível, marca Tygon® (Saint-

Globain Corporation, França). A parte proximal, introduzida na luz vascular, era 

mais fina (diâmetro interno = 0,28 mm x diâmetro externo = 0,61 mm com 3 cm 

de comprimento) e foi inserida em outro segmento mais grosso (diâmetro interno 

= 0,50mm x diâmetro externo = 1,50 mm com 12 cm de comprimento). Os dois 

segmentos foram fundidos sob calor, preservando sua luz interna. Em seguida, 

foram preenchidas com salina heparinizada (1% - 20U/ml) e mantidas ocluídas 

com pino de metal inoxidável.  

Ao completar os períodos previamente definidos para os grupos 

sedentários, nas semanas 0 e 12, e treinados, nas semanas 1, 2, 4, 8 e 12 

(Tabela 1), os ratos tiveram seus pesos aferidos e foram anestesiados com 

injeção intramuscular 50 mg/kg de cloridrato de ketamina (ketalar, Parke-Davis) 

e 10 mg/kg de cloridrato de xilazina (rompum, Bayer).  

Realizou-se uma incisão na pata esquerda, localização e isolamento da 

artéria femoral. Em seguida, realizou-se uma pequena incisão na artéria femoral 

para introduzir a extremidade mais fina da cânula, no sentido cranial. Esta cânula 

foi amarrada ao vaso com linha de sutura, e a extremidade mais espessa foi 

exteriorizada através do tecido subcutâneo e fixada com linha sutura na região 

dorsal do pescoço. As incisões ventral (pata esquerda) e dorsal foram suturadas 

e higienizadas com água oxigenada e iodo. Em seguida os ratos receberam 

analgésico (cetoprofeno 2mg/kg) e antibiótico (pentabiótico 0,05ml/kg, Fort 

Dodge) e foram colocados em caixas individuais, para completa recuperação 

cirúrgica antes de qualquer procedimento experimental.  
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 3.5 Registro da pressão arterial e frequência cardíaca  
 

Os registros funcionais foram realizados entre 26-28 horas após a última 

sessão de treinamento (nos grupos T) e 24 horas após o procedimento cirúrgico.  

Para a obtenção dos dados de pressão arterial pulsátil, a cânula arterial 

foi conectada a um transdutor de pressão acoplado a um sistema de aquisição 

de dados (transdutor AD instruments acoplado ao amplificador Power Lab-AD 

instruments). Desta forma, os sinais biológicos puderam ser captados com 

frequência de amostragem de 2000Hz por canal, conforme o esquema (figuras 

3 e 4), e analisados usando-se o software LabChart® 7.3 instalado em 

computador específico. Após um período de aproximadamente 25 minutos para 

adaptação do animal ao ambiente, foram registradas a pressão arterial sistólica 

(PAS), a pressão arterial diastólica (PAD), a pressão arterial média (PAM) e 

frequência cardíaca (FC) de repouso por um período de 40 minutos.  

Os grupos sedentários tiveram as variáveis hemodinâmicas registradas 

no início e no final do protocolo (S0 e S12), enquanto os grupos treinados foram 

registrados ao longo de treinamento (T1, T2, T4, T8 e T12). 
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Figura 3. Representação dos canais de registro de sinais biológicos. 

Esquema representativo dos canais de registro utilizados na captação dos sinais biológicos. 
Captador: cânula intra-arterial do rato; transdutor: conversor de sinais não elétricos (como PA e 
FC) em sinais análogos elétricos, amplificador: dispositivo eletrônico para aumentar o sinal; 
registrador: galvanômetro ou tubo de raios catódicos, que irá registrar o sinal de forma visível; 
conversor A/D: dispositivo que converte o sinal analógico em digital. (Fonte: Sabbatini, ME; 1995) 

 

Figura 4. Representação do pulso de pressão através do software LabChart 

 

Representação da onda de pulso de um rato hipertenso captada pelo sistema de aquisição de 
sinais biológicos, apresentada através do software LabChat® 7.3. 1: indica limite superior do 
pulso. 2: indica limite inferior do pulso. 3: indica o valor de pressão arterial presente na posição 
do cursor. 
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Ressalta-se que a PAM é a pressão que determina a intensidade média 

do fluxo sanguíneo pelos vasos sistêmicos. Para McArdle (1998), ela é 

ligeiramente menor que a simples média das pressões sistólica e diastólica, e 

por isso é capaz de representar a força média exercida pelo sangue contra as 

paredes das artérias durante todo o ciclo cardíaco, sendo calculada da seguinte 

forma: 

PAM = PA Diastólica + [0,333 (PA Sistólica – Diastólica)] 

Os procedimentos cirúrgicos e a análise dos sinais biológicos foram 

realizados em colaboração com a Professora Dra. Lisete Compagno 

Michelini, que nos disponibilizou os equipamentos em seu Laboratório. 

 

3.6 Técnica Histológica 
 

Após os registros funcionais, aproximadamente 6 animais por grupo 

experimental foram anestesiados com overdose de anestésico (300 mg/kg de 

ketamina e 60 mg/kg de xilazina). Imediatamente após a parada respiratória, foi 

feita toracotomia com uma incisão na linha mediana do tórax, para expor o 

coração. Os animais foram submetidos à perfusão transcardíaca com solução 

salina 0,9% e em seguida com paraformaldeído 4% tamponado via ventrículo 

esquerdo. Para isso, uma agulha acoplada a catéter flexível foi introduzida no 

ápice do coração e uma pequena incisão foi realizada no átrio direito, 

possibilitando o extravasamento de sangue/salina. A perfusão foi realizada com 

solução salina (aproximadamente 100 ml por 5 min em bomba peristáltica - 

Manostar Corporation, EUA) e com solução paraformaldeído 4% 
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(aproximadamente 400ml por 20 minutos) com níveis de pressão semelhantes 

aos registrados nos animais conscientes.  

Após a perfusão, foi feita a remoção dos tecidos esqueléticos locomotores 

(sóleo, gastrocnêmio de fibras brancas e fibras vermelhas), do temporal e 

miocárdio (não locomotores) e do rim.  

As amostras de tecidos fixadas em paraformaldeido 4%, foram 

desidratadas com soluções crescentes de álcool (Synth) diafanizadas com xilol 

(Synth), impregnadas e incluídas em Paraplast® (FisherbrandTM) a 60°C, sendo 

posteriormente incluídos em blocos. Esses blocos contendo os tecidos foram 

seccionados transversalmente (5m de espessura) com o auxílio de um 

micrótomo manual (American Optical) equipado com navalha (Dura Edge, 

EasyPAth). Os cortes foram colocados em lâminas de vidro lapidadas e com 

extremidade fosca, sendo posteriormente dispostos em esfufa (~ 50ºC, por 72 

horas) para melhorar a fixação do tecido à lâmina. E seguida, os cortes foram 

dispostos em banhos de xilol, para remoção total do paraplast presente nos 

cortes (Figura 5A). 

Realizou-se como técnica de coloração histológica a reação do Ácido 

Periódico de Schiff, APS (ácido periódico – Alfa Aesar; Reagente de Schiff – 

Carlo Erba). O método de APS consiste na ação oxidante do ácido periódico 

sobre os grupamentos 1-2 glicol, produzindo grupamentos aldeídos capazes de 

reagir com a fucsina descorada (reativo de Schiff), produzindo um composto de 

cor vermelho-púrpura; são consideradas positivas as reações com 

monossacarídeos, polissacarídeos, mucoproteínas, mucinas e 

mucopolissacarídeos (Junqueira et. al., 1985). Desta forma, arteríolas, capilares, 

vênulas e fibras musculares foram visualizadas nitidamente (Figura 5B e 5C). 
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Por fim, as lâminas foram montadas com a colocação de uma lamínula 

(Precision®, Glass Line) fixada com meio Permount® (Fisher Scientific) sobre os 

cortes, de modo que o material estudado ficasse protegido.  

De cada tecido de cada animal foram obtidas 3 lâminas com 3 cortes cada, 

sendo seriados e com 5 µm de espessura. 

 

Figura 5. Procedimentos Histológicos 

 

Sequência das etapas realizadas durante a realização dos procedimentos histológicos dos 
tecidos de ratos normotensos (WKY) e hipertensos (SHR) dos protocolos de treinamento (T, 
semanas 0, 1, 2, 4, 8 e 12) e sedentarismo (S, semanas 0 e 12) de normotensos. A: Sequência 
das etapas, com fixação em paraformaldeido, desidratação em álcool, diafanização em xilol, 
inclusão em paraplast, para posterior realização de cortes em micrótomo, montagem de lâminas 
e coloração para análise. B: Fotomicrografia representativa de rim, onde se destaca a 
visualização de uma arteríola (seta preta). C: Fotomicrografia representativa de músculo sóleo, 
onde se destaca a visualização de uma vênula (seta pontilhada) e capilares (ponta de seta). 
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3.7 Análise Morfométrica 
 

Os cortes foram analisados em aumento de 200x (ocular de 20x com 

objetiva 10x), o que permitiu a identificação correta de arteríolas, capilares e 

vênulas. A escolha da área a ser analisada foi aleatória: a lâmina foi observada 

inicialmente num aumento de 100x, sendo escolhido o local apropriado (cortes 

transversais sem dobras e/ou bolhas). Todas as análises morfométricas foram 

realizadas em um sistema computadorizado acoplado ao microscópio (AxioCam 

MRc, ZEISS), com um programa específico para captura e análise de imagens 

(Axion Vision 4.8). 

 

3.7.1 Geometria das arteríolas 

 

A análise das arteríolas (com diâmetro entre 9 e 26m) possibilitou 

determinar os valores médios da espessura da parede (EP), diâmetro externo 

(DE) e interno (DI) de cada vaso, conforme representado na figura 6. Com esses 

dados, foi possível calcular a razão parede/luz das arteríolas, da seguinte forma: 

RP/L = Espessura da Parede (EP) / Diâmetro Interno (DI). Foram analisadas, em 

média, 8 arteríolas para cada animal (figura 6). 

Foram avaliadas as arteríolas de músculos esqueléticos locomotores 

(sóleo e gastrocnêmio de fibras brancas e de fibras vermelhas), de músculos não 

locomotores (temporal e miocárdio) e rim. 
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Figura 6. Representação das medidas realizadas nas arteríolas. 

 

Representação da análise realizada através do software Axion Visio 4.8, nas arteríolas do sóleo, 
gastrocnêmio (fibras brancas e vermelhas), temporal, coração e rim de hipertensos (SHR) e 
normotensos (WKY), submetidos aos protocolos de treinamento (T) e sedentarismo (S) em 
esteira ergométrica. A: medidas realizadas para obter média da espessura da parede (EP); B: 
medidas realizadas para obter média do diâmetro externo (DE); C: medidas realizadas para obter 
média do diâmetro interno (DI) das arteríolas.  

 

 

3.7.2 Quantificação de capilares e vênulas 

 

Para análise da ocorrência de capilares (com diâmetro menor que 15 m) 

e vênulas de pequeno calibre (com diâmetro entre 20 e 36m), foram utilizadas 

fotomicrografias dos seguintes tecidos: músculos gastrocnêmio de fibras 

brancas e de fibras vermelhas, sóleo, temporal e miocárdio.  

Foi feita a avaliação usando um dispositivo do programa que permite 

apontar com o cursor e fazer a contagem manual dos capilares, das fibras 

musculares esqueléticas cardíacas, bem como das vênulas contidas no campo 

observado. A partir desses dados, é possível calcular a razão capilar/fibra e a 

razão vênula/fibra (para os músculos esqueléticos) e a densidade capilar e 

densidade venular (número/m2 para o miocárdio), conforme descrito 

anteriormente por outros autores (Amaral et. al., 2000; Melo et al, 2003). 
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 Foram analisados um total de 5 campos por animal (escolhidos 

aleatoriamente), sendo que haviam 6 animais por grupo. 

 

3.8 Análise Estatística 

Os resultados foram expressos em médiaEPM. 

Realizou-se ANOVA fatorial considerando-se 2 fatores: linhagem (WKY e 

SHR), condição (sedentário e treinado) e tempo (semanas 0, 1, 2, 4, 8 e 12), com 

teste post-hoc de Fisher.  

A correlação foi usada para estudar as associações entre pressão arterial 

média e razão parede/luz, através de regressão linear e correlação de Pearson. 

 O software utilizado foi: StatSoft, Inc. (2013), STATISTICA (data analysis 

software system), version 12.  

Valores de p0,05 foram considerados estatisticamente significantes. 
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4. RESULTADOS  

 

4.1 Efeitos do treinamento aeróbio sobre o desempenho 

em esteira nos grupos WKY e SHR. 

 

Os testes de esforço máximo foram realizados antes do início dos 

protocolos experimentais (na semana 0), durante (semana 6) e ao término de T 

ou S (semana 12). Os SHR apresentaram melhor desempenho em esteira já no 

início do protocolo, e mantiveram desempenho superior durante as 12 semanas 

quando comparados aos WKY, conforme podemos constatar na Tabela 2 e na 

figura 7. 

O protocolo T provocou aumento progressivo da velocidade em SHR e 

WKY: WKYT (Semana 0 = 0,92±0,04 km/h; Semana 6 = 1,10±0,10 km/h; 

Semana 12= 1,60±0,45 km/h) e SHRT (Semana 0 = 1,33±0,02 km/h; Semana 6 

= 1,88 ±0,08 km/h; Semana 12 = 2,23±0,07 km/h), demonstrando a eficácia do 

treinamento. Por outro lado, os animais do protocolo S não mantiveram seu 

desempenho ao longo das 12 semanas de sedentarismo, apresentando quedas 

a partir da 6ª semana: WKYS (Semana 0 = 1,33±0,02 km/h; Semana 6 = 

0,99±0,02 km/h; Semana 12= 0,95 ±0,10km/h) e SHRS (Semana 0 = 1,33±0,02 

km/h; Semana 6 = 1,88±0,08 km/h; Semana 12 = 2,23±0,07 km/h), conforme 

apresentado na Tabela 2 e na figura 7. 

 

 

 

 



 
 

41 
 

Tabela 2. Desempenho em esteira 

Desempenho em esteira nas semanas 0, 6 e 12 de ratos normotensos (WKY) e hipertensos (SHR) durante 
os protocolos de treinamento (T) e sedentarismo (S). * vs WKY; ╪ vs. S0, † vs. S12. P<0.05. 

 

Figura 7. Desempenho em esteira 

 

Desempenho em esteira nas semanas 0, 6 e 12 de ratos normotensos (WKY) e hipertensos 
(SHR) durante os protocolos de treinamento (T) e sedentarismo (S). * vs WKY; ╪ vs. S0. p<0,05. 
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0,99±0,02 
╪* 

 
1,88 ±0,08 ╪†*  
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4.2 Pressão Arterial  

A Figura 8 e a Tabela 3 ilustram os efeitos do T ou S sobre os valores de 

PAM nos grupos WKY e SHR. Observa-se que SHRS quando comparados aos 

WKYS apresentavam, no início dos protocolos, valores elevados de PAM. 

Portanto, já se encontravam na fase estabelecida da hipertensão (169,1±2,6 vs 

122±2,9 mmHg, SHR vs WKY, p<0,05). Nos SHR, o T provocou queda 

significativa da PAM a partir da 4ª semana (156,6±2,9mmHg em SHRT, que 

correspondeu a uma redução de 7,7%), redução que se manteve na 8ª e 12ª 

semanas (159±2 e 156,7±1,5 mmHg, respectivamente, p<0,05. Em 

contrapartida, os animais sedentários mantiveram a elevação da PAM de forma 

semelhante ao início do protocolo (S0 vs. S12). 

Os WKYS inicialmente apresentaram valores de PAM de 123±3 mmHg, e 

nenhuma alteração significativa foi observada nos grupos S e T ao longo das 12 

semanas.  

Tabela 3. Valores de pressão arterial média 

Valores de pressão arterial média (PAM) ao longo dos protocolos de treinamento (T) e 
sedentarismo (S) em normotensos (WKY) e hipertensos (SHR).  * vs WKY; ╪ vs. S0. p<0,05 
(ANOVA multifatorial seguida de pós-teste de Fisher).  

Pressão Arterial Média WKY SHR 

S0 123±3 169±3 * 

T1 122±2 169±4 * 

T2 
 

121±3 163±2 * 

T4 
 

122±2  156±3 * ╪ 

T8 
 

125±2  159±2 * ╪ 

T12 
 

123±2 156±1 * ╪ 

S12 122±1  176±4 * 
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Figura 8. Pressão arterial média 

 

Valores de pressão arterial média (PAM) ao longo dos protocolos de treinamento (T) e 
sedentarismo (S) em normotensos (WKY, figura A) e hipertensos (SHR, figura B). * vs WKY; ╪ 
vs. S0. p<0,05 (ANOVA multifatorial seguida de pós-teste de Fisher).  

 

Os valores de pressão arterial sistólica (PAS) e pressão arterial diastólica (PAD) 

são apresentados na figura 9, tabela 4 e 5.  

Os animais SHR apresentaram PAS e PAD maior que os WKY durante todo o 

protocolo de treinamento e sedentarismo. Observamos que não houve 

alterações na PS dos WKY, já nos SHR ouve redução significativa da PS na 1ª 

semana de treinamento, sem redução no grupo de hipertensos sedentários 

(figura 9A e 9B, tabela 4). 

Em relação a PAD, constatou-se que WKY e SHR mantiveram os valores 

constantes, exceto o grupo de hipertensos sedentários da semana 12 (SHR 

S12), que tiveram aumento da PAD após 12 semanas de sedentarismo, figuras 

9C e 9D e tabela 5. 
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Figura 9. Pressão arterial sistólica e diastólica 

 

Valores de pressão arterial sistólica (PAS) e pressão arterial diastólica (PAD) ao longo dos 
protocolos de treinamento (T) e sedentarismo (S) em normotensos (WKY) e hipertensos (SHR). 
A: PS em WKY, B: PS em SHR, C: PD em WKY e D: PD em SHR. * vs WKY; ╪ vs. S0, † vs. 

S12. p<0,05 (ANOVA multifatorial seguida de pós-teste de Fisher).  

 

Tabela 4. Valores de pressão arterial sistólica 

Valores de pressão sistólica (PAS) de repouso em normotensos (WKY) e hipertensos (SHR) ao 
longo dos protocolos de treinamento (T) ou sedentarismo (S). * vs WKY; ╪ vs. S0. p<0,05 
(ANOVA multifatorial seguida de pós-teste de Fisher).  
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Pressão Sistólica WKY SHR 

S0 139 ± 3 205 ±4 * 

T1 144 ±2,5 185±13 * ╪ 

T2 140 ± 5 177 ± 3 * ╪ 

T4 139±4 174 ± 5 * ╪  

T8 142±2  182±2 * ╪ 

T12 145±3 184±2 * ╪ 

S12 143±2  201±4 * 
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Tabela 5. Valores de pressão arterial diastólica 

Valores de pressão diastólica (PAD) de repouso em normotensos (WKY) e hipertensos (SHR) 
ao longo dos protocolos de treinamento (T) ou sedentarismo (S). * vs WKY; ╪ vs. S0, † vs. S12 
p<0,05 (ANOVA multifatorial seguida de pós-teste de Fisher).  

 

 

4.3 Frequência Cardíaca 

Assim como observado nos valores de PAM, os SHRS apresentaram no 

início dos protocolos (S e T), FC basal mais elevada que seus controles 

normotensos (378±14 vs. 310±4 b/min, SHRS vs. WKYS, p<0,05), condição que 

se manteve até a semana 12.   

Observou-se, no entanto, que o treinamento foi efetivo em reduzir a FC 

basal em ambos os grupos. A queda da FC ocorreu precocemente no grupo 

SHR, no qual se observou redução significativa de 10% já a partir da 4a semana 

de treinamento (340±6 vs. 378±14, semana 4 vs. Semana 0). Não houve quedas 

adicionais da FC basal, que se manteve neste patamar até a 12a semana de T 

(Figura 10, Tabela 6). 

No grupo WKY, a redução da FC apareceu na 8a semana de T (297±4 vs. 

310±4 b/min, semana 8 vs. Semana 0), correspondendo a uma queda de 4,1%, 

p<0,05).  

Pressão Diastólica WKY SHR 

S0 104±3 146 ± 3 * † 

T1 105 ± 2 149±2 * † 

T2 99 ± 5 144 ± 2 * † 

T4 106±2 141 ± 3 *†    

T8 107±1  144±2 * † 

T12 104±2  142±2 * † 

S12 102±1  154±3 *  
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Tabela 6. Valores de frequência cardíaca 

Valores de frequência cardíaca (FC) de repouso em batimentos por minuto (bpm) de ratos 
normotensos (WKY) e hipertensos (SHR) ao longo dos protocolos de treinamento (T) ou 
sedentarismo (S). * vs WKY; ╪ vs. S0. p<0,05 (ANOVA multifatorial seguida de pós-teste de 
Fisher).  

 

 

Figura 10. Frequência cardíaca 

Valores de frequência cardíaca (FC) de repouso em batimentos por minuto  de ratos normotensos 
(WKY, figura A) e hipertensos (SHR, figura B) ao longo dos protocolos de treinamento (T) ou 
sedentarismo (S). * vs WKY; ╪ vs. S0. p<0,05 (ANOVA multifatorial seguida de pós-teste de 
Fisher).  
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Frequência Cardíaca WKY SHR 

S0 310±4 378 ±14 * 

T1 315±2 373±13 * 

T2 313±6 355±11 * 

T4 315±2 340 ±6 * ╪  

T8 297±4 ╪ 342±7 * ╪ 

T12 299±4 ╪ 338±7 * ╪ 

S12 311±4  376±10 *  
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4.4 Efeitos sequenciais do treinamento aeróbio sobre as 

arteríolas dos músculos esqueléticos locomotores. 

 

A categoria denominada como músculos esqueléticos locomotores 

corresponde aos músculos sóleo e gastrocnêmio, sendo este último separado 

conforme sua composição de fibras musculares (vermelhas e brancas), devido 

às características diferenciadas dessas fibras. 

Em todos os tecidos locomotores, os SHR apresentaram valores 

superiores de razão parede/luz no início do protocolo (semana 0, S0) quando 

comparado aos WKY.  

A razão parede/luz teve queda significante na 2ª semana de treinamento 

apenas nos SHR, apresentando reduções progressivas até 12ª semana para 

sóleo (T2: -26,3% eT12: -47,3%); para gastrocnêmio de fibras vermelhas (T2: -

20% eT12: -50%); e para gastrocnêmio de fibras brancas (T2: -19% eT12: -52,4%). 

Não houve alterações significativas na razão parede/luz de arteríolas do WKY 

(figuras 11 e 12). 

No músculo sóleo e gastrocnêmio de fibras brancas, a razão parede luz 

das arteríolas deixou de apresentar diferenças significativas em relação às 

arteríolas dos WKY já na 2ª semana de treinamento. Essa normalização também 

ocorreu no músculo gastrocnêmio de fibras brancas, porém mais tardiamente, 

na 8ª semana.  

Houve manutenção do diâmetro externo (DE) de SHR e WKY, treinados 

e sedentários. No entanto, o diâmetro interno (DI), que corresponde à luz 

arteriolar, aumentou no gastrocnêmio de fibras vermelhas (4ª semana, apenas 
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em SHR treinado) e no gastrocnêmio de fibras brancas (4ª semana, em SHR e 

WKY treinado), conforme consta nas tabelas 7, 8 e 9. 

 

Figura 11. Razão parede/luz dos músculos locomotores 

 

Alteração na razão parede/luz de arteríolas dos músculos sóleo, gastocnêmio (fibras brancas) e 

gastrocêmio (fibras vermelhas) de normotensos (WKY) e hipertensos (SHR) ao longo dos 

protocolos de treinamento (T) e sedentarismo (S).  † vs. S12, * vs. WKY, ╪ vs. T0. 
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Figura 12. Fotomicrografia representativa das arteríolas de músculos 
locomotores 

Fotomicrografia representativa de arteríolas do músculo sóleo de normotensos (WKY) e 
hipertensos (SHR), sedentários (nas semanas 0 e 12) e treinados (nas semanas 2 e 12). 
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Tabela 7. Valores das arteríolas do músculo sóleo 

 

Valores (média±EPM) de diâmetro interno (DI), diâmetro externo (DE) e razão parede/luz (RPL) 
de arteríolas do músculo sóleo, sedentários (S0 e S12, SHR e WKY) e treinados (T1, T2, T4, T8 
e T12, para SHR e WKY).  P<0.05, † vs. S12, * vs. WKY, ╪ vs. T0. 

 

 

 

 

 

 

 

Sóleo DI DE RPL 

SHR S0 74,2±4,9  101,3±8,8 0,19±0,02 * 

SHR T1 66,8±3,1  100,3±7,3 0,17±0,01 * 

SHR T2 65,4±3   102,9±5,2 0,14±0,00 ╪ 

SHR T4 72,7±2  103,1±5 0,12±0,01 ╪ 

SHR T8 82,6±1,6 ╪  106,5±7,9 0,10±0,00 ╪ 

SHR T12 84,7±2,6 ╪ † 104,8±6,5 0,10±0,01 ╪ † 

SHR S12 57,5±3,6  ╪   105,9±8,9 0,19±0,02* 

WKY S0 70,2±4,6 92,3±2,3  0,10±0,01 

WKY T1 74,2±6,4 93,3±4,4 0,12±0,02 

WKY T2 75±6,5 95,2±3,6  0,11±0,02 

WKY T4 71,9±5,7 92±4  0,11±0,02 

WKY T8 77,3±8,7 93,1±6,2  0,09±0,01 

WKY T12 76,8±7,9 92,9±4,5 0,10±0,01 

WKY S12 81,4±7,8 96,1±4,4  0,11±0,01 
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Tabela 8. Valores das arteríolas do músculo gastrocnêmio de fibras vermelhas 

 

Valores (média±EPM) de diâmetro interno (DI), diâmetro externo (DE) e razão parede/luz (RPL) 
de arteríolas do músculo gastrocnêmio de fibras vermelhas, sedentários (S0 e S12, SHR e WKY) 
e treinados (T1, T2, T4, T8 e T12, para SHR e WKY).  P<0.05, † vs. S12, * vs. WKY, ╪ vs. T0. 

 

 

 

 

 

 

Gastocnêmio 
F. Vermelhas 

DI DE RPL 

SHR S0 56,7±1,9 * 93,6±4,2 0,20±0,02 * 

SHR T1 57,1±3,6 * 110±5,3 0,20±0,01 * 

SHR T2 65,5±4,1  92,3±5,7 0,16±0,01 ╪ 

SHR T4 70,3±3,5 ╪  93,4±3,7 0,12±0,01 ╪  

SHR T8 82,3±3,5 ╪ 92,7±3,2 0,12±0,01 ╪ 

SHR T12 83,64±5,9 ╪ † 95,1±2,5 0,10±0,01 ╪ † 

SHR S12 52,6±5,2 91,2±3,7 0,21±0,02* 

WKY S0 81,7±4 110,4±1,5  0,10±0,01 

WKY T1 71,5±5,6  99,9±8,6 0,11±0,01 

WKY T2 68,2±1,7 99±4,8  0,12±0,01 

WKY T4 79,2±4,8 99,5±4  0,11±0,01 

WKY T8 81,8±7,3 100,8±6  0,10±0,02 

WKY T12 81,1±6,2  97,7±5,6 0,10±0,01 

WKY S12 96,2±2,6 103,1±2,5  0,10±0,01 
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Tabela 9. Valores das arteríolas do músculo gastrocnêmio de fibras brancas 

 

 
Valores (média±EPM) de diâmetro interno (DI), diâmetro externo (DE) e razão parede/luz (RPL) 
de arteríolas do músculo gastrocnêmio de fibras brancas, sedentários (S0 e S12, SHR e WKY) 
e treinados (T1, T2, T4, T8 e T12, para SHR e WKY). P<0.05, † vs. S12, * vs. WKY, ╪ vs. T0. 

 

 

 

 

 

 

Gastocnêmio 
F. Brancas 

DI DE RPL 

SHR S0 59,4±5,3  104,4±2,7 0,21±0,01 * 

SHR T1 59,1±3,1  102,6±3,9 0,18±0,01 * 

SHR T2 68,4±4,9  103±5,2 0,17±0,01 ╪ * 

SHR T4 90±3,2 ╪  104,3±4,5 0,13±0,01 ╪ * 

SHR T8 90,8±3,3 ╪  106,3±4,6 0,11±0,01 ╪  

SHR T12 98±2,5 ╪ * †  104,3±2,5 0,10±0,01 ╪ † 

SHR S12 56,6±3,2 107,9±4,9 0,22±0,01 * 

WKY S0 64,4±2,5 97,3±9,4  0,11±0,01 

WKY T1 74,5±8,1  97,6±7,3 0,12±0,02 

WKY T2 75,7±6,2 97,5±4,1  0,11±0,01 

WKY T4 87,8±3,2 ╪ 98,2±3,1 0,11±0,01 

WKY T8 87,3±8,1 ╪ † 99,8±8  0,10±0,02 

WKY T12 84,2±3,1 ╪  99,7±1,6 0,11±0,01 

WKY S12 86,7±2,1 96,6±5,6  0,10±0,01 
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4.5 Efeitos sequenciais do treinamento aeróbio sobre as 

arteríolas de músculos não-locomotores. 

 

Os músculos não-locomotores analisados foram temporal e miocárdio 

e, em ambos, os SHR apresentaram razão parede/luz maior que WKY na 

semana 0.  

O protocolo de treinamento reduziu a razão parede/luz dos SHR a 

partir da 4ª semana, até a 12ª semana: temporal (T4: -26,3% e T12: -31,6%) 

e miocárdio (T4: -36,3% e T12: -45,2%), conforme observado nas figuras 13, 

14 e 15. 

Em T4, a razão parede/luz dos SHR (tanto do músculo temporal como 

do músculo cardíaco), igualou-se aos valores dos WKY.  Apesar de não 

ocorrer alterações significativas do DE nos WKY e SHR, o DI do músculo 

temporal aumentou na 1ª semana (apenas nos SHR) e na 8ª semana, no 

músculo cardíaco (tabelas 10 e 11). 

Novamente, verificamos que o treinamento não promoveu alterações 

nas arteríolas dos WKY, tanto para o músculo temporal como para o 

miocárdio. 
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Figura 13. Razão Parede/Luz dos músculos não-locomotores. 

 

 

Alteração na razão parede/luz de arteríolas do músculo temporal e do miocárdio de normotensos 
(WKY) e hipertensos (SHR) ao longo dos protocolos de treinamento (T) e sedentarismo (S). 
P<0.05, † vs. S12, * vs. WKY, ╪ vs. T0. 
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Figura 14. Fotomicrografia representativa de arteríolas do músculo temporal 

Fotomicrografia representativa de arteríolas do músculo temporal de normotensos (WKY) e 
hipertensos (SHR), sedentários (nas semanas 0 e 12) e treinados (nas semanas 4 e 12).  
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Tabela 10. Valores das arteríolas do músculo temporal 

 

Valores (média±EPM) de diâmetro interno (DI), diâmetro externo (DE) e razão parede/luz (RPL) 
de arteríolas do músculo temporal, sedentários (S0 e S12, SHR e WKY) e treinados (T1, T2, T4, 
T8 e T12, para SHR e WKY).  P<0.05, † vs. S12, * vs. WKY, ╪ vs. T0. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Temporal DI DE RPL 

SHR S0 54,4±4,5 88,7±4,2 0,19±0,01 * 

SHR T1 67,5±4,3 ╪  91,2±2,8 0,18±0,01 * 

SHR T2  65,9±3,3  ╪  90±3 0,16±0,01 * 

SHR T4  73,5±2,5 ╪ 90,8±5,3 0,15±0,01 ╪ 

SHR T8 7959±7,2 ╪ 95,1±8,2 0,14±0,02 ╪ 

SHR T12  79,9±2 ╪† 92,2±5,7 0,13±0,00 ╪ † 

SHR S12  49,2±1,6  88,8±2,7 0,21±0,01 

WKY S0  71,3±2,3 95,2±2,4  0,13±0,01 

WKY T1 77,1±7,8 95,1±8,2  0,14±0,02 

WKY T2 77,9±7,2 94,5±5,7  0,13±0,01 

WKY T4 71,8±3,9 96,9±3,3  0,14±0,01 

WKY T8 74,9±4,1 94,5±5  0,15±0,01 

WKY T12 77,3±4,3  95,1±5,3 0,13±0,01 

WKY S12 70,7±0,4 91,9±3,6  0,14±0,01 
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Figura 15. Fotomicrografia representativa de arteríolas do miocárdio. 

Fotomicrografia representativa de arteríolas do miocárdio de normotensos (WKY) e 

hipertensos (SHR) sedentários (S, nas semanas 0 e 12) e treinados (T, nas semanas 4 e 

12).  
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Tabela 11. Valores das arteríolas do miocárdio 

Valores (média±EPM) de diâmetro interno (DI), diâmetro externo (DE) e razão parede/luz (RPL) 
de arteríolas do miocárdio, sedentários (S0 e S12, SHR e WKY) e treinados (T1, T2, T4, T8 e 
T12, para SHR e WKY).  P<0.05, † vs. S12, * vs. WKY, ╪ vs. T0. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Miocárdio DI DE RPL 

SHR S0 63,8±3,9 * 106,8±4,4 0,22±0,02 

SHR T1 64,1±4,5 * 104,5±4,7 0,21±0,01 

SHR T2 66,4±4,5 * 104,4±7,1 0,18±0,01 

SHR T4 72,7±5,42 * 107,2±7,3 0,14±0,01 

SHR T8 91±3,7 ╪ 104,5±6,3 0,13±0,01 

SHR T12 104,3±4,5 ╪ †  111,28±7,8 0,12±0,01 

SHR S12 55,10±5,2  106,78±6,3 0,23±0,01 

WKY S0 86,4±8,0  111,9±2,9  0,12±0,02 

WKY T1 88,4±4,3  110,1±3,9 0,12±0,01 

WKY T2 102,2±3,1 ╪ 110,9±4  0,11±0,01 

WKY T4 107,7±5,2 ╪  113,3±4,6 0,12±0,01 

WKY T8 95,5±7,8 109,9±2,9  0,11±0,01 

WKY T12 100,1±4,7  109,3±3,7 0,11±0,01 

WKY S12 93,3±4,7 110,5±3,8  0,11±0,01 
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4.6 Efeitos sequenciais do treinamento aeróbio sobre as 

arteríolas do rim. 

A razão parede/luz das arteríolas renais de SHR encontrou-se maior em 

S0 ao comparar-se com os WKY. Esta razão manteve-se assim durante todo o 

protocolo de treinamento físico. Também não houve alterações significativas nos 

diâmetros das arteríolas (tabela 12, figuras 16 e 17) 

 

Alteração na razão parede/luz de arteríolas renais de normotensos (WKY) e hipertensos (SHR) 
ao longo dos protocolos de treinamento (T) e sedentarismo (S). P<0.05,  † vs. S12, * vs. WKY, 
╪ vs. T0. 
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Figura 16. Razão Parede/Luz do Rim. 
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Figura 17. Fotomicrografia representativa de arteríolas do rim 

 
Fotomicrografia representativa de arteríolas do rim, de normotensos (WKY)  e hipertensos (SHR), 
sedentários (S, mas semanas 0 e 12) e treinado (T, na semana 12).  

. 
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Tabela 12. Valores de arteríolas do rim 

 

Valores (média±EPM) de diâmetro interno (DI), diâmetro externo (DE) e razão parede/luz (RPL) 
de arteríolas renais de sedentários (S0 e S12, SHR e WKY) e treinados (T1, T2, T4, T8 e T12, 
para SHR e WKY). Valores em parênteses expressam o número de arteríolas analisadas por 
grupo. P<0.05, † vs. S12, * vs. WKY, ╪ vs. T0. 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

Rim DI DE RPL 

SHR S0 47,6±2,1 93,3±4,1 0,26±0,03 

SHR T1 52,4±3,5 91,5±4,1 0,25±0,02 

SHR T2 59,1±3,1 90,4±5,2 0,23±0,02 

SHR T4 53,4±2,1 90±5,1 0,25±0,02 

SHR T8 54±2,2 85,3±5,2 0,24±0,02 

SHR T12 56,8±1,9 91,6±3,7 0,22±0,02 

SHR S12 58,3±3,7  91,9±3 0,22±0,02 

WKY S0 70,3±4,6 98,3±5,6 0,15±0,01 

WKY T1 75,1±4,3 95,3±4,7 0,16±0,02 

WKY T2 83±5,6 95,7±4,9 0,15±0,02 

WKY T4 79,5±4,5 98,6±3,6 0,15±0,01 

WKY T8 73,1±6,4 98±3,8 0,16±0,01 

WKY T12 70,8±4,7 97,3±4,9 0,16±0,01 

WKY S12 68,4±2,6 97,8±2,5 0,15±0,01 
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4.7 Correlação entre pressão arterial média e razão 

parede/luz 

Ao realizar a correlação entre PAM e RP/L, verificamos que apenas nos 

SHR os valores correlacionaram-se positivamente tanto nos músculos 

locomotores: gastrocnêmio de fibras vermelhas (r= 0,51, p<0.001), gastrocnêmio 

de fibras brancas (r=0,47, p<0.001) e sóleo (r=0,57, p<0.001), como nos 

músculos não locomotores: temporal (r=0,54, p<0.001) e miocárdio (r=0,57, 

p<0.001), como apresentado na figura 18. Por outro lado, não observamos 

correlação entre a PAM e a RP/L no rim dos SHR, indo ao encontro com a não 

observação de efeitos importantes sobre as arteríolas no tecido renal. 

Quando avaliamos a correlação entre os dados de PAM e RP/L dos WKY, 

novamente não verificamos qualquer correlação, positiva ou negativa (Figura 

19), corroborando com a não observação de importantes alterações pressóricas 

e nas arteríolas desses animais. 
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Figura 18. Correlação nos hipertensos (treinados e sedentários) 

 

Correlação entre pressão arterial média (PAM) e razão parede/luz (RP/L) de ratos hipertensos 
(SHR) treinados e sedentários nos músculos gastrocnêmio de fibras vermelhas e gastrocnêmio 
de fibras brancas, sóleo, temporal; miocárdio e rins. Pode-se observar que o coeficiente de 
correlação de Pearson foi significante para os músculos gastrocnêmio (fibras vermelhas e fibras 
brancas), sóleo, temporal e miocárdio; não houve significância para o rim. 
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Figura 19. Correlação nos normotensos (treinados e sedentários) 

 

Correlação entre pressão arterial média (PAM) e razão parede/luz (RP/L) de ratos normotensos 

(WKY) treinados e sedentários no gastrocnêmio de fibras vermelhas e brancas, sóleo, temporal, 

miocárdio e rins. Pode-se verificar que o coeficiente de correlação de Pearson não foi significante 

para nenhum dos tecidos avaliados. 
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4.8 Efeitos sequenciais do treinamento aeróbio sobre os 

capilares dos músculos esqueléticos locomotores. 

 

Para todos os tecidos locomotores, os SHR apresentaram rarefação de 

capilares no início do protocolo (semana 0, S0) quando comparado aos WKY.  

Interessantemente, o treinamento provocou aumento progressivo da 

razão capilar/fibra a partir 1ª semana tanto nos normotensos como nos 

hipertensos, quando avaliamos o músculo sóleo (WKY T1: 26,3% e WKY T12: 

47,3%; SHR T1: 26,3% e SHR T12: 47,3%); o gastrocnêmio de fibras vermelhas 

(WKY T1: 16,9% e WKY T12: 51,7%; SHR T1: -26,3% e SHR T12: -47,3%); e o 

gastrocnêmio de fibras brancas (WKY T1: 24,5% e WKY T12: 55,5%; SHR T1: 

36,9 e SHR T12: 89%). Figuras 20 e 24, tabela 13.  
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Alteração sequenciais de capilares nos músculos locomotores (sóleo, gastrocnêmio de fibras 
vermelhas e brancas) de ratos normotensos (WKY) e hipertensos (SHR) ao longo dos protocolos 
de treinamento (T) ou sedentarismo (S). † vs. S12, * vs. WKY, ╪ vs. T0. 
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Figura 20. Razão Capilar/Fibra dos músculos locomotores 
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4.9 Efeitos sequenciais do treinamento aeróbio sobre os 

capilares dos músculos não locomotores 

 

Entre os músculos não locomotores, temporal e miocárdio, a rarefação de 

capilares também estava presente nos SHR quando comparados aos WKY, na 

semana inicial, S0. 

Quanto ao músculo temporal, também se observou inicialmente que os 

SHR apresentavam rarefação capilar em relação aos WKY. Por outro lado, o 

treinamento não promoveu qualquer tipo de alteração significativa tanto em WKY 

como em SHR (Figuras 21 e 25, tabela 13). 

No miocárdio, houve aumento da densidade capilar significante e 

progressivo a partir da semana 1 de treinamento em WKY (T1: 33,1% e T12: 

59,1%) e na semana 2 em SHR (T2: 27,3% e T12: 31,5%); porém, este aumento 

não igualou os valores entre SHR e WKY (Figuras 21 e 26, tabela 13). 
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Figura 21. Razão Capilar/Fibra e Densidade capilar nos tecidos não locomotores 

 

Alteração sequenciais de capilares nos músculos não locomotores (Temporal e miocárdio) de 
ratos normotensos (WKY) e hipertensos (SHR) ao longo dos protocolos de treinamento (T) ou 
sedentarismo (S). † vs. S12, * vs. WKY, ╪ vs. T0. 
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Tabela 13. Quantificação de capilares 

 

Valores (média±EPM) de densidade capilar (em miocárdio) e razão capilar/fibra nos músculos 

temporal, sóleo, gastrocnêmio (fibras brancas e fibras vermelhas) de normotensos (WKY) e 

hipertensos (SHR) ao longo do protocolo de treinamento (T, semanas 1, 2, 4, 8 e 12) ou 

sedentarismo (S, semanas 0 e 12). P<0,05, † vs. S12, * vs. WKY, ╪ vs. T0. 

 

 

 

 

 

 

 

 Miocárdio 
(n/mm2) 

Sóleo Gastrocnêmio 
F. Vermelhas 

Gastrocnêmio 
F. Brancas 

Temporal 

SHR S0 528±34 * 0,93±0,03 * 0,75±0,03 * 0,73±0,05 * 0,46±0,02 * 

SHR T1 703±60 ╪ * 1,08±0,05 ╪ * 0,81±0,02 ╪ * 1,00±0,04╪ * 0,44±0,03 * 

SHR T2 739±33 ╪ * 1,14±0,03 ╪ * 1,00±0,05 ╪ * 1,16±0,04 ╪ * 0,46±0,04 * 

SHR T4 769±37 ╪ * 1,26±0,03 ╪ * 1,13±0,07 ╪ * 1,22±0,04 ╪ * 0,46±0,03 * 

SHR T8 831±43 ╪ * 1,25±0,02 ╪ * 1,10±0,06 ╪ * 1,35±0,03 ╪ * 0,42±0,02 * 

SHR T12 840±31 ╪ + * 1,27±0,03 ╪ + * 1,18±0,06 ╪ + * 1,38±0,03 ╪ + * 0,44±0,04 * 

SHR S12 539±48 0,95±0,04 0,76±0,04 0,97±0,05 0,44±0,02 

WKY S0 746±48 1,09±0,04 1,18±0,03+ 1,02±0,05 0,68±0,02 

WKY T1 861±16 1,30±0,03 ╪ 1,38±0,03 ╪ 
 

1,27±0,03 ╪ 0,67±0,02 

WKY T2 950±25 ╪ 1,37±0,05 ╪ 1,57±0,03 ╪ 1,35±0,02 ╪ 0,70±0,04 

WKY T4 944±25 ╪ 1,39±0,04 ╪ 1,65±0,03 ╪ 1,44±0,03 ╪ 0,68±0,05 

WKY T8 992±21 ╪ 1,47±0,03 ╪ 1,72±0,04 ╪ 1,62±0,06 ╪ 0,70±0,04 

WKY T12 981±22 ╪ + 1,47±0,03 ╪ + 1,79±0,03 ╪ +  1,59±0,05 ╪ + 0,67±0,03 

WKY S12 745±26 1,13±0,04 1,16±0,04 1,01±0,06 0,68±0,02 



 
 

70 
 

4.10 Efeitos sequenciais do treinamento aeróbio as 

vênulas de músculos esqueléticos locomotores. 

 

De forma semelhante ao observado nos capilares, verificou-se que os 

SHR apresentaram rarefação venular no início do protocolo (semana 0, S0) 

quando comparados aos WKY. O treinamento provocou aumento progressivo 

da razão vênula/fibra tanto nos normotensos como nos hipertensos nos 

músculos estudados.  

No músculo sóleo, o aumento da razão vênula/fibra ocorreu a partir 1ª 

semana nos WKY (T1: 75% e T12: 91,6%) e a partir da 2ª semana nos SHR 

(T2: 83,3% e T12: 125%). O mesmo ocorreu no músculo gastocnêmio de fibras 

vermelhas, que apresentou o aumento venular na 2ª semana nos WKY (T2: 

40% e T12: 56%) e na 1ª semana nos SHR (T1: 54,5% e T12: 181,8%). No 

gastrocnêmio de fibras brancas, o aumento da razão vênula/fibra ocorreu na 

semana 1 e progrediu até a semana 12, tanto para WKY (T1: 66,6% e T12: 

83,3%) quanto para SHR (T1: 57,1% e T12: 114,3%), figuras 22 e 24 e tabela 

14. 
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Figura 22. Razão Vênula/Fibra dos músculos locomotores 

 

Alteração sequenciais de capilares nos músculos locomotores (sóleo, gastrocnêmio de fibras 
vermelhas brancas) de ratos normotensos (WKY) e hipertensos (SHR) ao longo dos protocolos 
de treinamento (T) ou sedentarismo (S). P<0.05, † vs. S12, * vs. WKY, ╪ vs. T0. 
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4.11 Efeitos sequenciais do treinamento aeróbio as 

vênulas de músculos esqueléticos não locomotores 

 

Entre os músculos não locomotores, temporal e miocárdio, a rarefação 

de vênulas estava presente nos SHR se comparados aos WKY, na semana 

inicial, S0. 

No músculo temporal, não se observou rarefação venular em SHR 

quando comparados aos WKY, sendo que o treinamento não promoveu 

qualquer tipo de alteração significativa nos grupos de WKY e SHR (figuras 23 

e 25, tabela 14). 

Já miocárdio, houve aumento significante e progressivo da densidade 

venular a partir da semana 4 de treinamento em WKY (T4: 50,2% e T12: 

76,8%) e na semana 1 em SHR (T1: 34,1% e T12: 94,1%); porém, este 

aumento não igualou os valores entre SHR e WKY, como pode ser observado 

nas figuras 23 e 26 e tabela 14. 
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Figura 23. Razão Vênula/fibra e Densidade venular dos tecidos não 

locomotores. 

 

Alteração sequenciais de capilares nos músculos não locomotores (temporal e miocárdio) de 
ratos normotensos (WKY) e hipertensos (SHR) ao longo dos protocolos de treinamento (T) ou 
sedentarismo (S). P<0,05, † vs. S12, * vs. WKY, ╪ vs. T0. 
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Tabela 14. Quantificação de vênulas 

 

Valores (média±EPM) de densidade venular (em miocárdio) e razão vênula/fibra nos músculos 
temporal, sóleo, gastrocnêmio (fibras brancas e fibras vermelhas) de normotensos (WKY) e 
hipertensos (SHR) ao longo do protocolo de treinamento (T, semanas 1, 2, 4, 8 e 12) ou 
sedentarismo (S, semanas 0 e 12). P<0.05,† vs. S12, * vs. WKY, ╪ vs. T0. 

 

 

 Miocárdio Sóleo Gastrocnêmio 
F. Vermelhas 

Gastrocnêmio 
F. Brancas 

Temporal 
 

SHR S0 7,52±0,47 * 0,12±0,01 0,11±0,01 * 0,14±0,02 0,11±0,01 

SHR T1 10,1±0,52 ╪ * 0,16±0,02 0,17±0,02 ╪ * 0,22±0,01 ╪ * 0,12±0,01 

SHR T2 11,8±0,59 ╪ 0,22±0,03 ╪ 0,27±0,02 ╪ * 0,26±0,02 ╪ 0,13±0,00 

SHR T4 13,3±0,27 ╪ 0.24±0,02 ╪ 0,34±0,02 ╪ 0,25±0,02 ╪ * 0,13±0,01 

SHR T8 13,2±0,59 ╪ 0,25±0,02 ╪ 0,32±0,03 ╪ 0,28±0,03 ╪ 0,12±0,00 

SHR T12 14,6±1 ╪ + 0,27±0,02 ╪ + 0,31±0,02 ╪ + 0,30±0,03 ╪ + 0,13±0,02 

SHR S12 8,23±0,40 0,11±0,01 0,11±0,02 0,13±0,01 0,13±0,01 

WKY S0 8,45±0,65 0,12±0,01 0,25±0,02 0,18±0,01 0,11±0,01 

WKY T1 
10±0,32 

0,21±0,01 ╪ 0,30±0,03 0,30±0,02 ╪ 0,13±0,02 

WKY T2 
11,1±0,36 

0,24±0,02 ╪ 0,35±0,03 ╪ 0,32±0,03 ╪ 0,13±0,01 

WKY T4 
12,7±0,69 ╪ 

 0.23±0,02 ╪ 0,37±0,03 ╪ 0,34±0,03 ╪ 0,12±0,01 

WKY T8 
14,9±0,95 ╪ 

0,25±0,02 ╪ 0,40±0,04 ╪ 0,32±0,02 ╪ 0,13±0,01 

WKY T12 
15,8±0,78 ╪ + 

0,23±0,04 ╪ + 0,39±0,02 ╪ + 0,33±0,02 ╪ + 0,11±0,01 

WKY S12 7,73±0,66 0,12±0,01 0,22±0,03 0,16±0,02 0,12±0,01 
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Figura 24. Fotomicrografia representativa e capilares e vênulas de músculos 
exercitados locomotores 

 

Fotomicrografia representativa da razão capilar/fibra e razão vênula/fibra do músculo sóleo de 
normotensos (WKY) e hipertensos (SHR), sedentários (S, nas semanas 0 e 12) e treinados (T, 
nas semanas 1 e 12).  
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Figura 25. Fotomicrografia representativa de capilares e vênulas do músculo 
temporal 

 

Fotomicrografia representativa da razão capilar/fibra e razão vênula/fibra do músculo temporal 
de normotensos (WKY) e hipertensos (SHR), sedentários (S, nas semanas 0 e 12) e treinados 
(T, na semanas 12).  
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Figura 26. Fotomicrografia representativa de capilares e vênulas do miocárdio 

 

Fotomicrografia representativa da densidade capilar e venular do miocárdio de normotensos 
(WKY) e hipertensos (SHR), sedentários (S, nas semanas 0 e 12) e treinados (T, nas semanas 
4 e 12).  
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A tabela 15 procura sumarizar os resultados observados neste estudo, 

comparando-se as diversas variáveis estudadas e a semana em que se iniciou 

a alteração (redução ou aumento) decorrente o protocolo de treinamento. 

Tabela 15. Sumário de resultados 

  WKY SHR 

VARIÁVEIS 
HEMODINÂMICAS 

PAM 
 
 

 
4ª sem 

PAS  
 

1ª sem 

PAD  
 
 

FC 
 

8ª sem 
 

 4ª sem 

LOCOMOTORES 

Sóleo 

Razão P/L  
 

2ª sem 

Capilares 
 

1ª sem 
 

1ª sem  

Vênulas 
 

1ª sem 
 

2ª sem  

Gastrocnêmio 
(Fibras 

Vermelhas) 

Razão P/L  
 

2ª sem 

Capilares 
 

1ª sem 
 

1ª sem 

Vênulas 
 

2ª sem 
 

1ª sem  

Gastrocnêmio 
(Fibras Brancas) 

Razão P/L  
 

2ª sem 

Capilares 
 

1ª sem 
 

1ª sem  

Vênulas 
 

1ª sem 
 

1ª sem  

NÃO 
LOCOMOTORES 

Temporal 

Razão P/L  
 
       4ª sem 

Capilares   

Vênulas   

Miocárdio 
 

Razão P/L  
 

 4ª sem 

Capilares 
 

1ª sem 
 

2ª sem  

Vênulas 
 

4ª sem 
 

1ª sem  

Rim Razão P/L   

Tabela geral de resultados, sumarizando dados hemodinâmicos (pressão arterial média, PAM; 
pressão arterial sistólica, PAS; pressão arterial diastólica, PAD e frequência cardíaca, FC), 
quantificação da razão parede/luz (RP/L), de capilares e vênulas de hipertensos (SHR) e 
normotensos (WKY), em tecidos locomotores (músculos sóleo e gastrocnêmio) e tecidos não 
locomotores (músculo temporal, miocárdio e rim)   
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5. DISCUSSÃO 

5.1 Desempenho físico e respostas hemodinâmicas ao 

treinamento 

Os resultados do presente estudo confirmam a eficácia do treinamento 

aeróbio de baixa intensidade em melhorar a capacidade física dos animais, 

provocar bradicardia de repouso em ratos em normotensos e hipertensos e 

reduzir a pressão arterial média e pressão arterial sistólica dos ratos hipertensos. 

Observamos ainda que hipertensos sedentários da semana 12 

apresentaram aumento da PAD, fato que pode estar relacionado ao efeito do 

tempo, como o aumento da idade dos animais (Franklin et al, 1999). 

Interessantemente, isto não foi observado nos grupos hipertensos treinados, fato 

que pode ser relacionado a prática de exercícios.  

Uma das características marcantes do treinamento físico aeróbio é a 

promoção da bradicardia de repouso (Negrão et. al., 1992; Brum et. al., 2004; 

(Martins et. al., 2005), considerada importante indicativo da eficácia do 

treinamento físico tanto em machos (Brum et al., 2000; De Angelis et al., 2004; 

Moraes-Silva et al., 2010; Cornelissen et al., 2011) como em fêmeas (Irigoyen et 

al., 2005; Sanches et al., 2009; Cornelissen et al., 2011).  Essa redução da FC é 

atribuída a fatores como alterações na atividade intrínseca do nó sinoatrial, 

fatores hemodinâmicos e fatores neurais. A relação entre FC e nó sinoatrial, foi 

sugerida após observações de redução da FC intrínseca após 13 semanas de 

treinamento aeróbio de baixa intensidade (Negrão et al., 1992). A adaptação 

hemodinâmica observada após treinamento aeróbio também pode ser atribuída 

à melhoria da eficiência contrátil do coração caracterizada pelo aumento do 
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volume sistólico, garantindo assim a manutenção do débito cardíaco com FC 

menor (Clausen et al., 1977). Também pode estar relacionada a alterações do 

balanço simpato-vagal decorrentes do aumento do tônus parassimpático ao 

coração (Félix et. al., 2007; Higa-Taniguchi et al., 2009), e/ou da redução do 

tônus simpático ao coração (Gava et al., 1995). 

Os efeitos do treinamento físico sobre o nível pressórico em repouso é 

mais pronunciado em indivíduos hipertensos (Bertagnolli et al., 2006; Moraes-

Silva et al., 2010) e sua eficácia em reduzir a pressão arterial é dependente da 

intensidade de exercício realizado nas sessões de treinamento (Véras-Silva 

et.al., 1997). Neste sentido, o treinamento físico realizado em intensidade leve a 

moderada, atenua a hipertensão arterial de ratos hipertensos quando 

comparados a ratos sedentários e/ou treinados em alta intensidade (Véras-Silva 

et. al.; 1997). 

Ao compararmos os dados de capacidade aeróbia do presente estudo, 

observamos que os SHR apresentam, durante todo o protocolo de treinamento, 

desempenho superior aos WKY, mas o ganho induzido pelo treinamento foi 

similar para ambos. Estudos comportamentais demonstraram que os SHR 

constituem uma linhagem com elevada ansiedade (Kulikov et. al., 1997) e 

atividade motora e muito responsivos a estímulos aversivos (Ramos et. al., 

1997), o que justificaria o melhor desempenho em esteira.  

Esses resultados hemodinâmicos, associados aos ganhos de capacidade 

física, são corroborados por estudos anteriores sobre a eficácia do protocolo de 

treinamento utilizado (Melo et. al, 2003; Amaral et. al.; 2000 e 2001) e reforçam 

a ideia dos efeitos benéficos do exercício aeróbio sobre o sistema 

cardiovascular. Desta forma, considerando os achados do presente estudo e as 
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informações apresentadas na literatura, podemos destacar como resultado 

original deste estudo que a redução de PAM e FC instala-se progressivamente, 

manifestando-se precocemente nos SHR (reduções significativas da PAM e FC 

após 4 semanas de treinamento) e mais tardiamente nos WKY (apenas 

bradicardia de repouso, significativa a partir da 8ª semana de treinamento). 

 

5.2 Resposta arteriolar 
 

Ao analisarmos a resposta arteriolar, observamos características 

importantes de diferenciam o grupo de tecidos locomotores dos não 

locomotores. Por outro lado, foi possível constatar pequenas respostas 

específicas, que diferenciam um tecido do outro, destacando-se as seguintes 

observações: 

 - Hipertensos apresentavam RP/L maior que normotensos, em todos os 

territórios analisados 

- O T foi eficaz em reduzir a RP/L de arteríolas musculares apenas nos 

hipertensos, tanto nos tecidos locomotores (músculos sóleo, gastrocnêmio 

de fibras brancas e vermelhas), como nos tecidos não locomotores 

(músculo temporal e miocárdio) 

- Nenhuma alteração foi observada na RP/L das arteríolas renais, que, 

durante exercício sofrem vasoconstrição e redução do fluxo sanguíneo, 

para que o excedente de sangue seja desviado para a musculatura em 

atividade (Michelini et. al., 2012), conforme já observado em estudos 

anteriores (Melo et. al., 2003) 
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- Houve redução precoce da RP/L de arteríolas dos músculos locomotores 

- Geometricamente, ocorreu redução do diâmetro interno (DI) e manutenção 

do diâmetro externo (DE) nos músculos temporal (muito rapidamente, já na 

1ª. semana), gastrocnêmios (na 4ª semana), sóleo e miocárdio (na 8ª 

semana), demostrando que há remodelamento eutrófico com aumento da 

luz (Mulvany , 1999). 

Sabe-se há anos que o treinamento aeróbio de baixa intensidade reduz 

os níveis pressóricos de hipertensos, acarretando melhora da resistência 

vascular periférica (Véras-Silva et. al., 1997; Amaral et. al., 2000 e 2001). Sabe-

se também que a função primária da microcirculação é otimizar o suprimento de 

nutrientes e oxigênio para os tecidos em resposta a variações na demanda 

energética, bem como evitar variações exacerbadas na pressão hidrostática ao 

nível dos capilares (Levy et. al., 2001). No entanto, durante a hipertensão a 

estrutura e a função da microcirculação encontram-se afetadas pela alteração 

do tônus vasomotor, aumentando a resposta vasoconstritora e reduzindo a 

resposta vasodilatadora, ou ainda por alteração na estrutura anatômica dos 

vasos com o aumento da razão parede/luz, redução na densidade de arteríolas, 

vênulas e/ou capilares (Levy et. al., 2001). Desta forma, não é surpreendente 

que as arteríolas de SHR se apresentem com a razão parede/luz elevada em 

todos os territórios estudados, bem como não é estranho constatar rarefação de 

vênulas e capilares nestes animais.  

Diversos estudos demonstraram que rarefação vascular nos músculos 

esqueléticos e no coração de SHR relaciona-se com a menor condutância 

paralela da microcirculação e o consequente aumento da resistência vascular e 

da PAM (Hernadez et. al., 1995; Rieder et. al., 1997; Amaral et. al., 2000; França 
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et. al. 2001). Os dados obtidos no presente estudo confirmam que o efeito do 

treinamento em normalizar a razão parede/luz das arteríolas de SHR, que se 

encontram hipertrofiadas, pode se tratar de uma resposta generalizada, presente 

nos músculos esqueléticos e não esqueléticos (exercitados em esteira ou não), 

mas que não ocorre em território não muscular, como é o caso do rim.  

Apesar da redução da razão parede/luz ocorrer em todos os tecidos 

musculares que foram analisados, observou-se uma resposta diferenciada de 

acordo com os territórios. Músculos predominantemente locomotores tiveram 

sua razão parede/luz reduzida precocemente quando comparado com aqueles 

não locomotores (coração e músculo temporal), que responderam de modo 

semelhante. Isto sugere a existência de um efeito local sobre as arteríolas. Um 

dado interessante que reforça a presença deste efeito foi a normalização desta 

razão observada no músculo temporal (não locomotor), que inclusive, apresenta 

redução de fluxo sanguíneo durante a prática de exercícios dinâmicos (MUSCH 

et al, 1987).  

Interessantemente, os músculos sóleo e gastrocnêmio de fibras 

vermelhas conseguem atingir valores de RP/L iguais aos dos normotensos, já na 

2ª. Semana. Já no miocárdio e no músculo temporal, essa normalização ocorre 

na 4ª. semana e no músculo gastrocnêmio de fibras brancas apenas na 8ª. 

semana. Essa resposta pode ser relacionada ao tipo de fibras. O músculo 

gastrocnêmio de fibras brancas pode ter demorado mais para ter sua RP/L 

igualada aos WKY por possuir fibras com características predominantemente 

anaeróbicas e, consequentemente, responder mais efetivamente a exercícios de 

alta intensidade. De acordo com suas diferenciações fisiológicas, as fibras 

musculares são classificadas em tipo I (contração lenta) e tipo II (contração 



 
 

84 
 

rápida). As fibras do tipo I apresentam velocidade de contração bastante 

reduzida se comparada com o tipo II, além de possuir maior quantidade de 

mioglobina, relacionada ao metabolismo aeróbio, e, consequentemente, 

capacidade oxidativa alta e maior resistência à fadiga. Já as fibras do tipo II (que 

é o caso das fibras com coloração branca) possuem características opostas, o 

que confere menor resistência à fadiga e maior capacidade para gerar força 

(Powers, 2000).  

Embora dados obtidos no presente estudo ainda não permitam identificar 

o(s) mecanismo(s) pelo(s) qual(is) o T foi eficaz em remodelar as arteríolas dos 

hipertensos, ele nos permite excluir a ação única de mecanismos de ajuste de 

fluxo que ocorre nos vasos (como metabólicos, miogênicos, autócrinos e físicos), 

uma vez que a alteração arteriolar também encontra-se presente em músculo 

não locomotor. Por outro lado, os dados também indicam a existência de 

mecanismo específico a territórios musculares, que sejam mediados por 

mecanismos neuro-humorais e locais. 

Foi possível ainda constatar a alteração na geometria das arteríolas dos 

hipertensos, onde o T induziu aumento da luz arteriolar por meio da aumento do 

diâmetro interno, com manutenção do diâmetro externo. Isso demostra o 

remodelamento das arteríolas por meio de exercícios físicos é um 

remodelamento eutrófico, com aumento da luz. Curiosamente, em músculo 

gastrocnêmio e no miocárdio, o DI aumentou significativamente no grupo 

experimental seguinte à redução da RP/L, enquanto no músculo temporal, essa 

alteração foi extremamente rápida, e no sóleo, mais tardia. O mecanismo pelo 

qual o músculo sóleo responde rapidamente quando se avalia a R P/L e mais 

discretamente quando se avalia DI e DE não está esclarecido, mas um 
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mecanismo possível seria o menor tamanho do ventre muscular, a posição e até 

o grau de encurtamento menor em relação ao músculo gastrocnêmio.  

Por outro lado, a resposta do músculo temporal, onde o DI aumenta 

rapidamente mesmo antes de alterar a RP/L, pode ocorrer devido à importante 

atividade simpática ou até mesmo pela rica inervação deste músculo (Chang et. 

al., 2013), que no roedor é muito importante para o funcionamento e manutenção 

muscular. Desta forma, uma redução simpática acarretada pelo T pode ter 

repercutido de forma muito rápida. 

 

5.3 Resposta capilar 
 

A avaliação da densidade capilar ou da relação capilar/fibra muscular 

trouxe resultados fortemente compatíveis com alterações induzidas por 

necessidades metabólicas. Estas modificações foram evidentes já na 

comparação entre as linhagens, onde observamos que os hipertensos 

apresentavam rarefação capilar se comparados aos normotensos, 

independentemente do treinamento físico ou sedentarismo.  

Esta observação é descrita na literatura, onde se discute bastante se a 

densidade estaria reduzida pelo aumento na área de seção transversal das fibras 

musculares no coração, induzida pela própria hipertensão. Neste sentido, foi 

mostrado que a redução da pressão arterial com anti-hipertensivos é capaz de 

reverter essa rarefação capilar (Nascimento et. al., 2010; Kaiser et al., 2013). Por 

outro lado, tal observação também é descrita nos músculos esqueléticos, o que 

pode novamente trazer a ideia de uma alteração no metabolismo tecidual dos 

SHR (Hernandez et al., 2013). 
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Cabe novamente fazer uma avaliação separada dos músculos com ação 

locomotora daqueles que não têm ação locomotora. Quando avaliamos os 

músculos locomotores, verificamos que houve aumento na razão capilar/fibra 

(RC/F) tanto de hipertensos como de normotensos já na 1ª semana. Neste 

contexto, os músculos sóleo e gastrocnêmio de fibras vermelhas apresentaram 

aumentos semelhantes nos WKY e SHR, sendo que os SHR permaneceram com 

a RC/F menor que os WKY em todo o período de treinamento. De forma 

semelhante, o músculo gastrocnêmio de fibras brancas também mostrou o 

mesmo padrão de resposta. Estes resultados corroboram os poucos dados da 

literatura, reforçando a ideia de que ocorre aumento de capilares com o 

treinamento (Amaral et al., 2001). Contudo, não havia informação de como este 

aumento ocorria e foi então possível apresentar, no presente estudo, a resposta 

precoce ao treinamento físico. 

Chama a atenção a resposta observada nos músculos não locomotores, 

onde o músculo temporal não apresentou nenhuma alteração na RC/F, nem em 

WKY ou SHR. Por outro lado, o miocárdio apresentou aumento na densidade de 

capilares na 2ª semana nos WKY e na 1ª semana nos SHR. Novamente, esta 

resposta precoce no miocárdio sugere uma demanda metabólica aumentada, 

estimulando o aumento da densidade capilar no coração. 

 

5.4 Resposta Venular 
 

As observações feitas na resposta venular ao treinamento físico foram, 

semelhantes às encontradas na resposta capilar. Porém, ao se comparar 

normotensos e hipertensos, verificou-se que os hipertensos apresentavam 
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rarefação venular quando comparados aos normotensos apenas no músculo 

gastrocnêmio de fibras vermelhas e no miocárdio. Ao avaliar os músculos 

gastrocnêmio de fibras brancas, sóleo e temporal, verificamos que a densidade 

venular foi semelhante entre WKY e SHR.  

Quando os animais foram submetidos ao treinamento físico, os músculos 

locomotores apresentaram um rápido aumento na razão vênula/fibra (RV/F) nos 

músculos sóleo (WKY: 1ª semana, SHR: 2ª semana), gastrocnêmio de fibras 

vermelhas (WKY: 2ª semana, SHR: 1ª semana) e gastrocnêmio de fibras 

brancas (1ª semana ara WKY e SHR).  

Quando se avaliou o miocárdio, verificou-se uma grande precocidade na 

resposta de aumento da densidade venular dos SHR (1ª semana) e uma 

resposta mais tardia nos WKY (4ª semana). Por outro lado, não foi verificada 

qualquer alteração na densidade venular no músculo temporal tanto de WKY 

como de SHR induzida pelo treinamento. Há poucos estudos avaliando a razão 

vênula/fibra ou a densidade venular, o que dificulta a comparação de resultados. 

Em estudo desenvolvido por Melo e colaboradores (Melo et al., 2003), foi 

verificado que o treinamento físico seria capaz de aumentar a densidade venular 

em músculos locomotores. Contudo, este novamente apresentava a avaliação 

apenas no final do período de treinamento, sem verificar em qual momento do 

treinamento as modificações teriam ocorrido.  

 

O aumento na densidade de vênulas e capilares nos músculos 

esqueléticos locomotores e não locomotores (no caso do coração) tanto de WKY 

quanto em SHR, confirma resultados verificados em estudos anteriores (Amaral 

et.al., 2000 e 2001; Melo et. al, 2003). O presente estudo é original ao 
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demonstrar os momentos em que as adaptações na microcirculação ocorrem 

durante o treinamento físico, apresentando também uma relação temporal que 

ajuda a compreender a relação causa/efeito com que as modificações ocorrem. 

Embora não seja possível afirmar que a capacitância venosa contribua 

diretamente para o controle da PA, sua importância funcional tem sido muito 

destacada (GUYTON, 1995). As veias contêm aproximadamente 70-75% do 

volume sanguíneo e contribuem ativa e passivamente para a distribuição do 

sangue entre o leito vascular periférico e o coração. Conforme descrito por 

GUYTON (1995), a razão entre volume sanguíneo e capacidade física da 

circulação encontra-se elevada na fase crônica da hipertensão, provavelmente 

devido à rarefação presente na microcirculação. 
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        6. CONCLUSÕES  

 

A partir dos resultados obtidos durante a avaliação de WKY e SHR 

submetidos ao treinamento aeróbio podemos concluir que: 

1) Num primeiro momento, ocorre um aumento progressivo da 

densidade capilar e venular de WKY e SHR (apenas em territórios 

exercitados); 

2) Em um segundo momento, observa-se uma redução da razão 

parede/luz das arteríolas musculares esqueléticas (apenas em SHR, 

precocemente em músculos locomotores); 

3) Após os ajustes estruturais relacionados à densidade capilar e 

venular, bem como à R P/L, verifica-se redução significativa da PAM 

de SHR e da FC de WKY e SHR;  

4) A redução da PAS em SHR antecede a redução da PAM; 

5) Houve correlação positiva entre a redução da razão parede/luz e a 

diminuição da PAM 
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7. ANEXOS 
 
7.1 Anexo A 
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