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INTRODUGAO / OBJETIVO

Introdugao: A doxorrubicina (DOX) é um farmaco amplamente utilizado no
tratamento anticancer com efeitos cardiotoxicos, podendo resultar no
desenvolvimento de insuficiéncia cardiaca. Seus efeitos vasculares sao menos
conhecidos, mas as poucas evidéncias sugerem um aumento da rigidez arterial em
pacientes apos a infusao de DOX. Embora o treinamento fisico tenha demonstrado
protecao contra os efeitos deletérios cardiacos, nao se sabe se o mesmo pode
atenuar a disfuncao vascular induzida por DOX. Objetivo: Verificar os efeitos do
treinamento de forca (TF) sobre a fungao vascular de ratos tratados com DOX.

METODOS

Aprovado pelo Comité de Etica (CEUA/IBRAG/023/2015)

Ratos machos adultos

Sprague Dawley
Salina/Sedentario (SAL/SED; n=10)
E
Doxorrubicina/Sedentario (DOX/SED; n=16)
= -
Doxorrubicina/Treinamento de Forca (DOX/TF; n=10)

@ DOX e SAL foram administradas por via intraperitoneal (1 mg/kg/dia; 10 dias)

p
DOX/TF: Subida em escada com 30 a 60% da carga maxima (5x/sem por 9 sem),
foram realizados 15 repeticdes com 1 min de intervalo em cada sessao.
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Os animais foram eutanasiados para isolamento do leito arterial L
mesentérico (LAM) 72 h apds a ultima sessao de exercicio. As respostas |
dilatadoras dependente e independente do endotélio foram testadas com
injecoes de acetilcolina (0,1 a 1000 pmol) e nitroglicerina (0,1 a 1000
nmol), respectivamente. A resposta constritora foi testada com injecao de
norepinefrina (0,1 a 1000 nmol).
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o RATOS COM INSUFICIENCIA CARDIACA INDUZIDA POR DOXORRUBICINA

RESULTADOS

Forca muscular: O grupo DOX/TF apresentou um ganho de forca apds o TF, enquanto
o grupo DOX/SED teve perda de forca.
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|+ poxm Figura 1. Efeito do TF em animais tratados

com DOX sobre a resposta dilatadora (A, B)
e constritora (C) em LAM. Valores expressos
como meédia = EPM. Diferencas
* significativas (P < 0,05) comparadas com: a
— # SAL/SED; c # DOX/TF (two-way ANOVA).
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O tratamento com DOX resulta em perda de forca e disfungao vascular contratil e
de relaxamento. O TF foi capaz de atenuar a perda de forca e de reverter a

disfuncao endotelial, sugerindo que o0 mesmo possa ser incorporado como uma
intervencao nao farmacologica para atenuacao dos efeitos adversos vasculares do
tratamento antineoplasico.
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