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RESUMO

A hipertens@o arterial € a responsavel por quase a metade de todas as complicacdes
e mortes relacionadas as doencas cronicas ndo transmissiveis estudos populacionais
vém demonstrando que o aumento da pressao arterial contribui com 54% das mortes
por acidentes vasculares cerebrais e 47% por doencas cardiovasculares. A
associacao entre Ang- (1-7) e exercicio fisico pode ser uma interacdo importante para
melhorar as doencas incluindo hipertensdo arterial, os bloqueadores beta-
adrenérgicos estdo entre os medicamentos que alteram os valores basais e de
exercicio da frequéncia cardiaca, reduzem a frequéncia cardiaca e sdo bastante
utilizados no tratamento da hipertensédo arterial. Mas os B-bloqueadores devem ser
evitados em asmaticos, atletas (limitacdo do desempenho fisico) e jovens de ambos
0s sexos (interferéncia na atividade sexual). Deve-se avaliar o efeito da HPB-CD Ang-
(1-7) na resposta cardiovascular de ratos espontaneamente hipertensos durante o
exercicio fisico. Os dados do presente projeto visam iniciar o processo de identificacdo
de novos farmacos e ou recursos que contribuam com o controle da presséo arterial
e frequéncia cardiaca durante e apds o esforco fisico. O objetivo é descobrir recursos
sem efeitos colaterais os quais permitirdo a execucdo de protocolos de treinamento
mais intensos e efetivos no controle da hipertensdo arterial. Os animais foram
divididos aleatoriamente em 2 grupos experimentais: Tratados e Placebo. Os animais
foram submetidos a cirurgia de canulacdo da artéria carétida, foi manipulado via oral
(HPB-CD Ang- (1-7) e HPB-CD (placebo) para obtencdo dos dados. Apds o exercicio
fisico até exaustdo pode-se observar que as pressdes arteriais sistolicas dos dois
grupos diminuiram em comparagdo com oS respectivos niveis basais. Nao foi
observada diferenca significativa entre 0os grupos ou ainda no mesmo entre 0s niveis
basais e apds o esforco fisico. Pode-se observar que sera necessario o aumento da
guantidade de animais nos grupos para termos um resultado mais concreto e
fidedigno. Acreditamos que a Ang- (1-7) de acordo com pesquisas da literatura, tem
um efeito hipotensor, sem causar efeitos colaterais como os medicamentos anti-

hipertensivos disponiveis no mercado.

Palavras chaves: HPB-CD Ang- (1-7), hipertenséo, exercicio fisico exaustivo, anti-

hipertensivos.



ABSTRACT

Hypertension accounts for almost half of all complications and deaths related to
chronic non-communicable diseases. Population studies have shown that increased
blood pressure contributes with 54% of deaths from stroke and 47% from
cardiovascular diseases. The association between Ang- (1-7) and exercise can be an
important interaction to improve diseases including hypertension, beta-adrenergic
blockers are among drugs that alter baseline and exercise heart rate, reduce the
frequency and are widely used in the treatment of hypertension. But (3-blockers should
be avoided in asthmatics, athletes (limitation of physical performance), and young
people of both sexes (interference in sexual activity). The effect of HPB-CD Ang- (1-7)
on the cardiovascular response of spontaneously hypertensive rats during exercise
should be evaluated. The data of the present project aim to initiate the process of
identification of new drugs and or resources that contribute to the control of blood
pressure and heart rate during and after the physical effort. The objective is to discover
resources without side effects that will allow the execution of more intense and effective
training protocols in the control of arterial hypertension. The animals were randomly
divided into 2 experimental groups: Treaties and Placebo. The animals were submitted
to cannulation of the carotid artery, orally (HPB-CD Ang- (1-7) and HPB-CD (placebo))
to obtain the data. After physical exercise until exhaustion, one can observe that the
systolic arterial pressures of the two groups decreased in comparison to the respective
basal levels. There was no significant difference between the groups or even between
the basal levels and after the physical effort.Ilt may be observed that it will be necessary
to increase the amount of we believe that ang- (1-7) according to literature research
has a hypotensive effect, without causing side effects like the antihypertensive drugs

available in the market

Key words: HPB-CD Ang- (1-7), hypertension, exhaustive exercise, antihypertensives.
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1.0 INTRODUCAO

Segundo dados da Organizacdo Mundial da Saude, no mundo a hipertenséo
arterial ocasiona 17 milhdes de mortes anualmente, com uma prevaléncia de
aproximadamente 40% na populagédo adulta. Estima-se que a perda acumulativa de
producdo em paises de baixa e média renda associada a doengas cronicas néo
transmissiveis (DCNT) anualmente é cerca de US$ 500 bilhdes, o que corresponde a
um aumento dos gastos de 4% do produto interno bruto. E a hipertensdo é a
responsavel por quase a metade de todas as complicac6es e mortes relacionadas as
DCNT (OMS, 2013).

Estudos populacionais vém demonstrando que o aumento da pressao arterial
contribui com 54% das mortes por acidentes vasculares cerebrais e 47% por doencas
cardiovasculares (GUIMARAES FILHO et al., 2015). Mozaffarian et al. (2015), aponta
gue a taxa de morte por hipertensdo no mundo, aumentou 13,2% durante a década
2001-2011 e o Brasil assume a sexta posi¢ao entre 0s paises com a mais alta taxa de
morte por doencgas cardiacas, infartos e hipertensao arterial, entre homens e mulheres
de 35 a 74 anos.

A regulacédo efetiva da pressédo arterial (PA) é o resultado da atividade de
sistemas de retroalimentacdo que operam a curto e longo-prazo. O controle de PA
envolve mecanismos neurais e neuro-humorais que modulam ndo s6 a atividade do
sistema nervoso autbnomo para o coracao e para 0s vasos, como também o volume

sanguineo e a secrecdo de varios horménios (OUDIT et al., 2003).

No controle a longo prazo, o sistema renina angiotensina tecidual esta
envolvido na regulagao da estrutura e fungéo cardiovascular, contribuindo de forma
significativa para o desenvolvimento e manutengdo da alta resisténcia periférica e
hiper-reatividade vascular encontrada em varias formas de hipertensdo arterial
(WOLLERT, 1999). Segundo Irigoyen et al. (2001) o sistema renina angiotensina
aldosterona é uma cascata hormonal coordenada e um potente regulador na fisiologia
humana atuando no controle da PA sanguinea, volume e balanco hidroeletrolitico;

afeta coracao, vasculatura e rins.



A descoberta do heptapeptideo Angiotensina-(1-7) foi realizada por Santos et
al. (1988), seu estudo tem atraido atencéo recentemente devido a possibilidade de
exercer um papel contrarregulador dos efeitos da Ang I, em decorréncia
principalmente de suas ac¢fes centrais e periféricas possuindo um papel fundamental

na regulacéo do sistema cardiovascular. (SANTOS, 2008).

Ferreira (2011), identificou a Ang-(1-7) como um efeito antiarritmico, e ainda

produz relaxamento vascular nas artérias coronarias de cées.

A associacao entre Ang-(1-7) e exercicio fisico pode resultar em uma interacéo
importante para melhorar as doencgas incluindo hipertensédo arterial em ratas
hipertensas renais (SHAH, 2012).

Em um estudo feito com ratos SHR, em tratamento oral com Ang-(1-7) e 0
treinamento fisico, exercitaram respostas semelhantes no controle autonémico. Os
componentes da variabilidade da frequéncia cardiaca melhoraram através da ativacao

da modulacéo parassimpatica apos o tratamento com Ang-(1-7) e exercicio fisico.

A funcado do endotélio € melhorada nos ratos SHR ap0s treinamento fisico, a
resposta vasodilatadora de Ang-(1-7) foi aumentada em ratos SHR treinados,

indicando uma resposta sinérgica entre Ang-(1-7) e exercicio fisico (SILVA, 2011).

Em outro estudo mostrou que o efeito do exercicio fisico contribui para um
melhor equilibrio em Ang-(1-7) e Ang Il, ainda pode minimizar a vasoconstricao e

ajudar no controle da pressao sanguinea (SHAH, 2012).

Em relacdo as mudancas cardiovasculares podem-se observar em estudo de
Polito (2003), que o aumento da frequéncia cardiaca e da presséao arterial durante o
exercicio é principalmente mediado pelo sistema nervoso simpético, cuja agdo sobre
a liberacdo de catecolaminas afeta a permeabilidade ao sodio e ao céalcio no musculo

cardiaco e na resisténcia periférica vascular.

Vongpatanasin (2011), cita que a resposta da pressao arterial simpatica em
relacdo ao exercicio € muito acentuada em pacientes com hipertensdo em

comparacao com individuos saudaveis normais.
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Podemos observar alguns meétodos farmacologicos para tratamento da
hipertensédo: Segundo Rang (2009), os betabloqueadores sdo drogas que intervém na
transmissdo simpatica. A maioria dos antagonistas de receptores adrenérgicos €

seletiva para os receptores a ou 3, e muitos também sao seletivos para seus subtipos.

Os bloqueadores beta-adrenérgicos estdo entre os medicamentos que alteram
os valores basais e de exercicio da frequéncia cardiaca, por meio do bloqueio dos
receptores beta-adrenérgicos, reduzem a frequéncia cardiaca e s&do bastante
utilizados no tratamento da hipertenséo arterial, pois, ao diminuirem a frequéncia
cardiaca, reduzem o débito cardiaco e controlam o0s niveis pressoricos.
(WAAGSTEIN, 1989)

Segundo o0 Consenso Brasileiro de Hipertensdo Arterial (1999) os
betabloqueadores devem ser evitados em asmaticos, atletas (limitacdo do

desempenho fisico) e jovens de ambos os sexos (interferéncia na atividade sexual).

De acordo com Cleroux et al.,, (1989), os medicamentos podem afetar o
metabolismo, a resposta ao exercicio por interferéncia da glicogendlise ou a
mobilidade e oxidacdo de acidos graxos, podendo limitar o tempo de resisténcia e a
capacidade do individuo para executar atividades de intensidade moderada. A alta
mobilizacdo e oxidacdo inadequadas de &cidos graxos limita a capacidade de se
exercitar por periodos prolongados. A classe de medicamentos que tem sido mais
estudado em termos de efeitos na resposta metabdlica ao exercicio é o grupo de
antagonistas dos receptores beta-adrenérgicos devido ao importante papel
desempenhado pelo sistema nervoso simpatico e catecolaminas na manutencao

homeostase metabdlica durante o trabalho intenso.

Os inibidores da enzima conversora de angiotensina (ECA) sédo frequentemente
0s primeiros medicamentos utilizados para tratar hipertensao leve a moderada, esta
medicacdo € usada para o tratamento das arritmias supraventriculares. Outro uso
comum dos inibidores da ECA é para insuficiéncia cardiaca. A sua eficacia é pensada
para ser relacionada a uma diminuicdo na pos-carga, 0 que permite um maior

desempenho cardiaco sem aumentar a for¢a de contracdo (GERBER, 1990).
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Segundo Rodrigues (2002), essa classe de anti-hipertensivo é formalmente
contraindicada na gravidez e em estenose bilateral de artérias renais. Deve-se ter uso

cauteloso em insuficiéncia renal, em estados hipovolémicos e em hipercalemia.

Goba (1998), relata que dentre os efeitos do uso da ECA pode-se observar a
cefaleia, tonteira, fadiga e ainda, tosse que constitui o efeito adverso mais observado,

podendo atingir de 5% a 18% dos hipertensos.

Considerando que a medicacdo pode haver efeitos colaterais e limita o
rendimento fisico em algumas variaveis, o objetivo do presente estudo é avaliar o
efeito da Ang-(1-7) nas respostas cardiovasculares ao exercicio fisico durante o

exercicio em ratos SHR.
1.1 Objetivo geral

Avaliar o efeito da HPB-CD Ang-(1-7) na resposta cardiovascular de ratos

espontaneamente hipertensos durante o exercicio fisico.
1.2 Justificativa

Os dados do presente projeto visam iniciar o processo de identificacdo de
novos farmacos e/ou recursos que contribuam com o controle da pressao arterial e
frequéncia cardiaca durante e apos o esforco fisico. O objetivo é descobrir recursos
sem efeitos colaterais os quais permitirdo a execucdo de protocolos de treinamento

mais intensos e efetivos no controle da hipertenséo arterial.
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2.0 METODOS
2.1 Modelo Animal

Neste trabalho foram utilizados ratos machos espontaneamente hipertensos
(SHR), com aproximadamente, 280 e 350 g e idade entre 16 a 20 semanas,
gentilmente cedidos pelo Laboratério de NutricAo Experimental, da Escola de
Nutricdo, da Universidade Federal de Ouro Preto. Os animais foram alojados em
caixas plasticas coletivas, com dimensfes de 41x34x17 cm sendo no méximo 4
animais por caixa. Os animais foram mantidos no laboratorio de Fisiologia do Exercicio
durante o periodo de cirurgia e posteriormente, foram encaminhados ao laboratério
de Fisiologia enddcrina e cardiovascular para serem submetidos ao protocolo de
exaustdo e aferir as variaveis cardiovasculares a serem descritas a seguir. Ressalta-
se que apos o primeiro procedimento cirdrgico todos os animais foram acondicionados
em gaiolas individuais. Em ambos os locais os animais forma mantidos em
temperatura controlada (22 — 24 °C) ciclo claro e escuro de 12 horas e agua e racéo
ad libitum.

Todos os procedimentos foram devidamente aprovados pelo Comité de Etica
da Universidade Federal de Ouro Preto — UFOP n° 2017/11.

2.2 Preparo de drogas/substancias utilizadas

A Solucédo salina: Solugdo Salina 0,9%: A solucdo veiculo foi preparada

dissolvendo-se 9,0 g de NaCl em g.s.p. 1000 mL de agua destilada.

Anestésico (Solucao de Ketamina + Xilazina): solucdo preparada pela adi¢cao
de 2 mL de Xilazina 2% (p/v) a 10 mL de Ketamina 10% (p/v). Utilizada da seguinte
forma: dose (ketamina: 80mg/kg; Xilazina: 7mg/kg) e volume (0,1mL/100g de animal,

.m.).

Antibidtico (Pentabiotico Veterinario): Utilizado na prevencéo de infecgdes, na
seguinte dose: 48.000Ul de penicilina, 20mg de estreptomicina e 20mg de

diidroestreptomicina/kg. Volume injetado: 0,1 mL/100g de animal,

HPB-CD Ang-(1-7): A dose das solucdes para tratamento foi padronizada em

50 pg.kg-1 de massa corporal, a droga foi pesada e diluida em agua filtrada no dia do
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tratamento. O volume total administrado para cada animal foi aproximadamente 500

pl, com acréscimo de 100 ul de agua filtrada.

Placebo: A dose das solugdes para tratamento foi padronizada em 50 pg.kg-1
de massa corporal, a droga foi pesada e diluida em agua filtrada no dia do tratamento.
O volume total administrado para cada animal foi aproximadamente 500 ul, com

acréscimo de 100 pl de &gua filtrada.
2.3 Canulacao da artéria carotica

Um dia antes dos experimentos, realizou-se a canulacao da artéria carétida. As
canulas utilizadas foram confeccionadas com tubos de polietileno PE-10 (Clay Adams,
Parsipanny, NJ, EUA) com comprimento de 1,5 a 2 cm soldado com outro tubo de
polietileno PE-50, com comprimento médio de 6 cm. Previamente a canulagdo, as
canulas de polietileno foram preenchidas com solugéo fisiolégica e em seguida

tiveram uma das suas extremidades livres obstruidas com um pino metélico.

ApGs ser realizada a anestesia com uma mistura de Ketamina e xilazina (50 e
10 mg/kg, i.p., respectivamente) na regido intraperitoneal, a canula foi introduzida na
artéria carotida. Uma vez implantada, a canula foi posicionada no subcutaneo do
animal e exteriorizadas na regido Inter escapular e entéo, fixadas por meio de fios de
sutura. A canula posicionada na artéria foi utilizada para registro da presséo arterial
(PA) e da frequéncia cardiaca (FC).

2.4 Cuidados pés-operatorios

Apés as cirurgias, os animais receberam injecdo de penicilina (Pentabibtico
Veterinario - Fort Dodge, Sao Paulo, Brasil) para prevencdo de infeccbes e
inflamacgodes. Os ratos foram alocados em gaiolas individuais e mantidos sobre manta
térmica até a passagem completa do efeito do anestésico, a fim de evitar hipotermia.
Posteriormente, os animais foram mantidos na sala de experimentos sob condicdes

de temperatura, luminosidade e niveis de ruido controlados com agua ad libitum.
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2.5 Tratamento com a formulag¢ao oral HPB-CD-Ang-(1-7) e HPB-CD

Os animais foram divididos aleatoriamente em 2 grupos experimentais:
Tratados e Placebo. Os animais foram submetidos a cirurgia de canulagdo da artéria
cardtida e apdés um periodo de recuperacao de 24 horas foi administrado por via oral
HPB-CD Ang-(1-7) no grupo tratado e HPB-CD no grupo placebo. O tratamento com
a formulagédo HPB-CD-Ang-(1-7) e com o placebo HPB-CD foi realizado em dose Unica

03 horas antes da realizagdo do protocolo de exercicio fisico até exaustéao.
2.6 Registro dos Parametros Cardiovasculares basais

Para obtencdo do registro dos parametros cardiovasculares basais (em
repouso), os ratos ficaram 30 minutos conectados através da canula inserida na
artéria carétida ligada a um transdutor de presséo, que acoplado a um sistema de
aquisicao de dados Power Lab 4/20 (ADINSTRUMENTS) possibilitou o registro da
presséo arterial pulsatil (PAP). As oscilacdes de pressao captadas foram amplificadas
e convertidas em sinais enviados através de uma placa de conversao
analogico/digital. O software de leitura Lab Chart 7 para Windows realizou uma coleta
continua da PAP, calculando a partir desta, os valores de FC e PAM.

2.7 Protocolo Progressivo — Natacao

Em ambos os grupos foi realizado um teste de exaustéo. Este procedimento foi
realizado até a exaustdo dos animais. Os ratos foram submetidos individualmente ao
protocolo progressivo, suportando cargas equivalentes a 2% do peso corporal a cada
3 minutos, atadas a cauda. Os animais realizaram esfor¢cos em tanque profundo e o
critério de exaustdo adotado foi a ndo manutencédo do nado em superficie e a perda
dos movimentos simétricos responsaveis pelo deslocamento do rato ao fundo do
tanque (GOBATTO et al., 2001)

2.8 Registro dos Parametros Cardiovasculares de pico

Para obtencéo do registro dos parametros cardiovasculares de pico de esforgo
fisico, os ratos foram retirados da agua e imediatamente apos a exaustao (tempo

médio de 15 segundos). Foi realizado o registro da PA, FC e PAM pelo tempo minimo
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25 e maximo de 40 minutos (adotou-se como parametro de tempo de registro a

estabilizacdo dos valores da PA por 10 minutos).
2.9 Andlise estatistica

Os dados experimentais foram expressos utilizando a média + erro padrdo da
média (Média + EPM) e a andlise estatistica foi realizada através do GraphPad Prism
6. O nivel de normalidade dos dados foi avaliado pelo teste de Shapiro-Wilk. Foi
utilizado o teste “t” Student para as comparagdes entre dois grupos. Foi estabelecido

o nivel de significancia de 5% (p < 0,05).
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3.0 RESULTADOS

O grafico a seguir demonstra os estagios de exaustdo nos grupos tratado e
placebo. Nao foi observada diferenca significativa entre os grupos tratado e placebo.

estagio

Gréfico 1 - Nivel de exaustao tratado e placebo onde, Tratado (n=4) e placebo (n=4)

O grafico a seguir demonstra os niveis de BPM nos momentos de Pré FC
tratado, P6s FC tratado, Pré FC placebo. Nao foi observada diferenca significativa

entre os grupos tratado e placebo.

500-

BPM

Gréfico 2 - BPM dos grupos tratados e placebos nos momentos, Pré FC tratado, Pés FC tratado, Pré

FC placebo e placebo onde, Tratado (n=4) e placebo (n=4)
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O grafico a seguir demonstra a pré PAS tratado, P0s PAS tratado, Pré PAS
placebo e pés PAS Placebo. N&o foi observada diferenca significativa entre os grupos

ou ainda no mesmo entre 0s niveis basais e apos o esforco fisico.

250+

PAS

Grafico 3 - pré PAS tratado, Pds PAS tratado, Pré PAS placebo e pés PAS Placebo (n=4) e placebo
(n=4)

A ApOs o exercicio fisico exaustivo pode-se observar que as pressdes arteriais
sistdlicas dos dois grupos diminuiram em comparacdo com 0s respectivos niveis
basais. Desta forma, tratados (-38,5£28,49mmHg) e placebo (-63,5+24,34 mmHg),
como pode se observar na figura abaixo. Nao foi observada diferenca significativa

entre 0S grupos ou ainda ho mesmo entre 0s niveis basais e apos o esforco fisico.

PAS
0
-20+
o -40-
T
£
S -60-
<] .80+
'1 OC T 1
& &°
& N
™ Q
Qv?, QV?’
>
$ &

Gréfico 4 - Niveis de pressao arterial sistolica (mmHg) ap6s o teste de exaustdo em ratos tratados

(n=4) e placebo (n=4).
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O exercicio fisico promoveu alteracées nos niveis da pressao arterial média
nos animais do grupo tratado diminuiram (-33,75 £ 31,63 mmHg) assim como o grupo
placebo (-64+21,4AmmHg) conforme ilustrado na figura abaixo. Nao foi observada
diferenga significativa entre os grupos ou ainda no mesmo entre os niveis basais e

apos o esforco fisico.

PAM

0=

-20+

-40-

mmHg

-60-
< oA

-100 .

Gréfico 5 - Niveis de pressao arterial média (mmHg) apds protocolo de exaustdo em ratos tratados

(n=4) e placebos (n=4).

Imediatamente apds o exercicio fisico houve aumentos dos niveis frequéncia
cardiaca dos grupos tratado (46,67 + 34,56 bpm) e placebo (12,75+ 21,06 bpm)
conforme ilustrado na figura abaixo. N&o foi observada diferenca significativa entre os

grupos ou ainda no mesmo entre 0s niveis basais e apds o esforco fisico.

FC

100+

bpm
VAN

Gréfico 6 - Niveis de frequéncia cardiaca (bpm) logo ap6s protocolo de exaustdo em ratos tratados

(n=4) e placebo (n=4).
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4.0 DISCUSSAO

Em estudo de Giani et al. (2010), evidenciaram os efeitos cardioprotetores da
Ang-(1-7) em ratos SHR. Dentro dos beneficios cardiovasculares podemos observar
em estudo de Benter et al. (1995) que a Ang-(1-7) exerce um efeito vasodilatador, o

gue pode explicar o seu efeito anti-hipertensivo.

Em estudo feito com ratos SHR e exercicio, Bertagnolli et al. (2014) relataram
gue o tratamento crénico com o composto de inclusdo HPB-CD / Ang- (1-7) é eficaz

na reducdo da PA e melhora o controle autonémico cardiovascular geral em SHR.

Dentre os beneficios da Ang-(1-7) achavamos que o grupo tratado poderia ter
maior rendimento fisico em relacdo ao placebo, mas os dados do presente estudo
mostraram que o nivel de exaustdo dos grupos foi 0 mesmo em todos animais (nivel
3), exceto em 1 animal que chegou ao nivel 4, sendo que todos alcancaram a
exaustdo, mostrando que a droga nao surtiu efeito em relacdo ao tempo total de

exercicio.

Os dados do presente estudo mostram que o protocolo de exercicio fisico
exaustivo utilizado, induziu queda da PA logo apds a exaustdo em ratos SHR. A
diminuicdo da PA no presente estudo foi identificada segundos apds o teste, esta
rapida reposta pode ser devido ao metabolismo de pequenos roedores € muitas vezes
mais rapido do que o de humanos (FERNANDES, 2014). Poucos segundos da retirada
do animal da agua até o registro da PA (média de 15 segundos) foi o suficiente para
gue houvesse a hipotenséo poés exercicio, que um estudo em humanos (POLITO et
al., 2009) que comparou as respostas de PAS, PAD e PAM apds uma sessédo de
exercicio aerébio e outra de exercicios resistidos realizada por amostra hipertensa
encontrou que tanto o exercicio aerébio quanto o exercicio resistido podem contribuir

para a reducdo da PA pos-esforco.

Dentre as medicagOes utilizadas no tratamento da HA podemos destacar os
betas bloqueadores e os inibidores do sistema renina angiotensina. Ambas estratégias
medicamentosas possuem limitacdes para os praticantes de exercicio fisico. Os
bloqueadores beta-adrenérgicos estédo entre os medicamentos que alteram os valores

basais e reduzem a frequéncia cardiaca (WAAGSTEIN, 1989). Segundo o Consenso
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Brasileiro de Hipertensao Arterial, 1999 os betabloqueadores devem ser evitados em
asmaticos, atletas (limitacdo do desempenho fisico) e jovens de ambos 0s sexos
(interferéncia na atividade sexual). Na utilizacao de inibidores da enzima conversora
de angiotensina podemos observar a partir de estudos feitos por Oigman (1998),
dentre os efeitos do uso da ECA: cefaleia, tonteira, fadiga e ainda, tosse que constitui
o efeito adverso mais observado, podendo atingir de 5% a 18% dos hipertensos.
Dentre 0s nossos objetivos destaca-se a identificacdo de uma estratégia
farmacoldgica que ndo limite o rendimento fisico ou ainda que ndo tenha outros efeitos
colaterais para os praticantes de e exercicio fisico. Os nossos resultados mostram que
nos dois grupos houve aumento da FC apds o esforco até exaustdo, taquicardia em
relacdo ao momento de repouso, mostrando que a droga néo teve efeito colateral em
relacdo a frequéncia cardiaca, havendo uma resposta fisiolégica normal j& que
estudos de Araujo (1986), mostram que a FC aumenta pela exacerbacdo da
estimulacdo adrenérgica no ndédulo sinusal ou pelo aumento da concentracao
sanguinea de norepinefrina, distensdo mecéanica do atrio e, por conseguinte, do

ndédulo sinusal em funcdo de maior retorno venoso.

Outro dado importante observado no presente estudo foi que o nivel de
exaustdo é arequivalente entre os grupos placebo e tratado com Ang-(1-7) indicando
que a Ang-1-7) ndo comprometeu o rendimento fisico.
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5.0 CONCLUSAO

Diante dos resultados, pode-se observar que serd necessario o aumento da
quantidade de animais nos grupos para termos um resultado mais concreto e
fidedigno. Acreditamos que a Ang-(1-7) de acordo com pesquisas da literatura, tem
um efeito hipotensor, sem causar efeitos colaterais como os medicamentos anti-

hipertensivos disponiveis no mercado.
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