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Resumo

Introducéo: Os efeitos provocados pelo treinamento fisico de alta intensidade, sob a fung¢do ventricular na
insuficiéncia cardiaca, ainda, sdo controversos. Objetivo: Avaliar o efeito provocado pelo exercicio fisico
realizado acima do limiar de lactato na fun¢io ventricular de ratos portadores de insuficiéncia cardiaca de
etiologia isquémica. Métodos: Vinte ratos machos Wistar foram infartados em laboratoério, mediante técnica
de ligadura de coronaria esquerda. Foram incluidos no estudo, 10 animais com fragao de ejegao do ventriculo
esquerdo (FEVE) < 50% (avaliados por ecocardiografia, 30 dias ap6s o infarto). Estes foram randomizados
em dois grupos: Grupo Controle (GC) (n=5) e Grupo Treinamento (GT) (n=5). O segundo foi submetido a
trés sessdes semanais de nata¢ao, com uma duracdo de 15 minutos cada, com intensidade de nado mantida
acima do limiar de lactato, durante quatro semanas (12 sessdes de treinamento). Para controle da intensidade
de treino, foi coletada uma amostra de sangue da cauda do animal, para mensuragdo do lactato sanguineo
acumulado. Como medidas de desfecho, foram comparadas intra, intergrupos as variaveis FEVE, o volume
diastolico final do ventriculo esquerdo (VDFVE) e o volume sistdlico final do ventriculo esquerdo (VSFVE).
Resultados: pré- treinamento: GC x GT- FEVE (%) (35,20+7,64 vs 21,49+ 2,71, p=0,004), VSFVE (ml)
(0,39+0,15 vs 0,50+0,09 p=0,05), VDFVE (ml) (0,89+0,19 vs 0,7 £0,14, p=0,26).Pds-treinamento: FEVE (%)
(22,39+4,56 vs 20,71+7,41, p=0,73), VSFVE (ml) (0,65+0,12 vs 0,64 +0,05, p=0,92), VDFVE (0,83+0,13 vs
0,8210,09, p=0,91). Conclusio: O exercicio de alta intensidade provocou aumento do VSFVE e do VDFVE.

Palavras-chave: Terapia por Exercicio; Insuficiéncia Cardiaca; Remodelamento Ventricular.
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Abstract

The effects of high-intensity exercise training on the cardiac remodeling are still unknown. Objective: To assess
the effects of physical exercise performed above the lactate threshold on ventricular function of rats with heart
failure. Methods: 20 male Wistar rats were infarcted in the laboratory by the technique of left coronary artery
ligation. Of these 10 were included in the study by presenting 30 days after acute myocardial infarction, with
left ventricle ejection fraction (LVEF) < 50%. The animals were randomized into two groups: control group
(CG) (n=5) and trained group (TG) (n=5). The second was submitted to 3 sessions / week of swimming with
15 minutes of duration, with intensity above the lactate threshold, during 4 weeks (i.e 12 training sessions). The
control of training intensity was done checking a blood sample collected from the animal tail for measurement
of blood lactate. Intra and inter-group differences of the variables LVEF, left ventricle final systole volume
(LVESV) and left ventricle final diastole volume (LVFDV) were compared. Results: Pre training: trained x
sedentary respectively, LVEF (%) (35.20 + 7.64 vs 21.49 + 2.71, p=0.004), LVESV (ml) (0.39 £ 0.15 vs 0, 50 +
0.09, p=0.05), LVEDV (ml) (0.89 + 0.19 vs 0.7 + 0.14, p= 0.26). Post training: LVEF (%) (22, 39 + 4.56 vs 20.71
+7.41, p=0.73), LVFSV (ml) (0.65 + 0.12 vs 0.64 + 0.05, p=0.92) LVEDV (0.83 + 0.13 vs 0.82 + 0.09, p=0.91).
Conclusion: The high-intensity exercise increased LVESV and LVFDV.

Keywords: Exercise Therapy; Heart Failure; Ventricular Remodeling.

Introducao

Dentre as doengas cronicas ndo transmissiveis, a insuficiéncia cardiaca (IC) representa um
grande problema para a saude publica do mundo ocidental. Isto porque uma a cada trés pessoas
acima de 55 anos a desenvolvem. Além disso, apenas 35% sobrevivem cinco anos ap6s o diagnostico'.
A principal caracteristica da IC é a progressiva dilatagdo do ventriculo esquerdo, resultando em
diminui¢ao da eficiéncia de sua funcionalidade, quando bomba, denominada como remodelamento
ventricular. Este remodelamento mantém intima correlagio com aumento das morbidades e
mortalidades associadas a doenga 2. Sendo assim, intervengdes terapéuticas passam a ser necessarias,
para evitar o remodelamento. Dentre estas intervenc¢oes, destaca-se o exercicio fisico *°.

O aumento do consumo pico de oxigénio (VO, pico), da forca muscular, a melhora da classe
funcional e da qualidade de vida sao alguns dos beneficios proporcionados pelo treinamento fisico
para pacientes portadores de IC*. Além disso, alguns estudos *” demonstraram que o exercicio pode
reverter o efeito do remodelamento miocardio, melhorando, nesses pacientes, a fragdo de ejecao
do ventriculo esquerdo (FEVE), o volume diastélico final do ventriculo esquerdo (VDFVE) e o
volume sistolico final do ventriculo esquerdo (VSFVE). Porém, persistem algumas duvidas, com
relacao a melhor metodologia de prescricao de exercicios, para obtengao desses efeitos, em favor
dos pacientes, isto porque alguns autores *° estdo propondo intensidades de treinamento acima dos
limites de seguranga recomendados por diretrizes e consensos (90% do VO, pico), com o objetivo
de produzir efeito sobre o remodelamento cardiaco e a fun¢ao do midcito similar ao observado pelo
losartan, bloqueador do receptor de angiotensina II *°.

Assim sendo, o objetivo deste estudo foi avaliar os efeitos provocados pelo exercicio fisico
realizado acima do limiar de lactato, sob a fung¢do ventricular de ratos Wistar, portadores de
insuficiéncia cardiaca de etiologia isquémica (pds-infarto agudo do miocardio).
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Metodologia
Tipo de estudo

Foi realizado, um estudo experimental, prospectivo e randomizado, apds a aprova¢ao do
Comité de Etica em Pesquisa (Registro no CEUA / PUCPR n° 434).

Amostra do estudo

Inicialmente, foram selecionados, 20 ratos Wistar, machos, provenientes do biotério da
PUC-PR, pesando entre 260-300g. Estes foram mantidos agrupados e armazenados em gaiolas de
polipropileno com temperatura e luz controladas (22°C - 24°C e sob ciclos claro/escuro 12/12hs),
alimentados com ragao comercial e com livre acesso a agua.

Protocolo do infarto agudo do miocardio

Todos os animais foram submetidos a um infarto agudo do miocardio (IAM), mediante a
realizagdo de procedimento cirtrgico. Para tal, foram anestesiados com a associagdo de ketamina
e xylazina (50mg/kg) intramuscular; em seguida, foram submetidos a intubagio orotraqueal com
cateter venoso periférico nimero 14. Os animais foram ventilados, artificialmente, através de
dois respiradores ciclados a volume para animais de pequeno porte (HARVARD®, Inc., respirador
modelo 683, Massachusetts, USA, com a seguinte modulagdo: volume corrente (VC)= 2,5 ml O,/
min; Frequéncia Respiratéria (FR)= 50 incursdes por minuto (ipm); Fragdo inspirada de O, (FIO,)=
21%. Para facilitar o acesso cirurgico, os animais foram posicionados em decubito dorsal com leve
inclinagdo do corpo para a direita. Apds tricotomia e assepsia local, foi realizada a toracotomia
lateral esquerda. Nesse instante, o ventilador foi desconectado dos animais para a abertura da pleura
esquerda. Para a exteriorizacdo do coragio, o pericardio foi aberto e a auriculeta esquerda afastada,
para que a coronaria esquerda pudesse ser ligada com um fio de sutura de polipropileno azul
monofilamentar ndo absorvivel 7.0, entre a saida da artéria pulmonar e o atrio esquerdo. A area do
infarto agudo do miocardio (IAM) pode ser imediatamente avistada, em decorréncia da diferenca de
coloragao entre a area isquémica e de boa perfusao (Figura 1). Apos o reposicionamento do coragiao
no torax, os pulmoes foram hiperinflados e a parede toracica suturada por planos com fio de sutura
mono-nylon monofilamentar ndo absorvivel 4.0. Ap6s a recuperagdo anestésica, os animais foram
alocados em suas respectivas gaiolas '>*.

Figura 1 | Exposi¢do do coragdo para procedimento (A). Aspecto do mesmo apo6s ligadura da

o,
i
\\\\‘:
WY
i\
iy

ASSOBRAFIR Ciéncia. 2018 Dez;9(3):13-24 | 15



Realizacao de Ecocardiografia Transtoracica para avaliacao da fungao ventricular

A fungao ventricular foi avaliada por ecocardiografia bidimensional, mediante a utilizacao de
aparelho de ecocardiografia modelo Sonos 5500 (Hewlet Packard, USA), com transdutores setorial
S12 (5-12 MHz) e linear 15 L6 (7-15 MHz). Foram medidas, as seguintes variaveis: Volume diastolico
final do ventriculo esquerdo (VDFVE), Volume sistdlico final do ventriculo esquerdo (VSFVE) e
a Fragao de Ejecdo do Ventriculo Esquerdo (FEVE) no sétimo, trigésimo e sexagésimo dia, apos o
IAM. Todos os animais foram monitorizados, nas deriva¢des periféricas, com eletrodos pediatricos,
obtendo-se frequéncia cardiaca com visualiza¢ao cardioscdpica. Colocando o transdutor na porgao
ventrolateral esquerda da parede toracica, as imagens foram vistas em duas dimensdes, e as cameras
ventriculares visualizadas em dois cortes, o transversal e o longitudinal. No longitudinal, obteve-se
uma visdo axial do ventriculo esquerdo, incluindo a valvula mitral, a adrtica, posterior e o apice do
ventriculo esquerdo (VE); enquanto, no corte transversal, observou-se a parede septal, anterior, lateral
e posterior na regido basal média e apical do VE. Estas medidas foram obtidas pelo método Simpson,
utilizando o software de computador, tanto na sistole quanto na diastole, sendo sempre realizada pelo
mesmo avaliador, considerando o valor médio obtido em trés medidas distintas (Figura 2).

Figura 2 | Imagem ecocardiogrifica mostrando o volume do ventriculo esquerdo.

Critérios de inclusao

Foram incluidos no estudo, apenas animais que, no exame de ecocardiografia realizado 30 dias
apos o IAM, apresentavam FEVE < 50%.

Randomizacao da amostra

Dez (10) animais preencheram o critério de inclusdo. Estes foram randomizados em dois
grupos: Grupo Controle (GC, n=5) e Grupo Treinamento (GT, n=5).

A randomiza¢do dos animais ocorreu, por meio de sorteio de papéis dobrados dentro de um
plastico ndo transparente, onde estavam escritas as palavras treinamento ou controle. O sorteio foi
sempre realizado pelo mesmo pesquisador (SC). O desenho do estudo esta demonstrado na Figura 3.
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Figura 3 | Desenho do estudo.
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Grupos controle

Os animais deste grupo foram mantidos, durante os 60 dias de duragdo do estudo, em adequadas
condic¢des, armazenados em gaiolas de polipropileno com temperatura e luz controladas (22°C -
24°C e sob ciclos claro/escuro 12/12hs), alimentados com ragdo comercial e com livre acesso a agua.

Grupo Treinamento

Os animais treinados foram, inicialmente, submetidos a um periodo de adaptacao ao meio
liquido.
Protocolo de adaptac¢édo ao meio liquido

Para tal, foi utilizada, uma piscina com agua mantida a uma temperatura de 30° C, de 55 cm de
comprimento, 30 cm de largura e 50 cm de altura. A fase de adaptagdo durou trés dias, sendo realizada
uma sessao por dia. As sessoes duraram 10 minutos sendo aumentada a profundidade da piscina de
um dia para o outro em 10 cm (dia 1 com 20 cm, dia 2 com 30 cm, dia 3 com 40 cm de profundidade),

de acordo com o protocolo proposto por Freimann et al. '*. O programa de treinamento foi iniciado,
apos a conclusdo do periodo de adaptagdo ao meio liquido.
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Protocolo de treinamento

Os animais realizaram trés sessdes semanais de natagao, durante quatro semanas, totalizando
12 sessoes. O modelo de treinamento escolhido foi o continuo, com intensidade acima do limiar de
lactato. Ao final de cada sessdo de treinamento, foi avaliado o lactato sanguineo, o qual deveria estar
sempre acima de 5 mmols, valor de referéncia para limiar de lactato em animais, o que caracterizaria
o treinamento de alta intensidade, em acidose ".

Analise sanguinea do lactato dos grupos
Andlise de Lactato do Grupo Controle

Foram coletadas, amostras de sangue (25pL) da cauda dos animais e depositadas em fitas
descartaveis, que foram introduzidas no lactimetro portatil Accutrend da Accusport. As coletas
foram realizadas em dois momentos: 30 dias ap6ds o infarto, em repouso, sendo considerado estes
valores como basais e 60 dias apds o infarto, respeitando o mesmo protocolo.

Andlise de Lactato do Grupo Treinamento

Os ratos do grupo treinamento foram submetidos ao teste sempre antes e apos a sessao de
exercicio.

Eutanasia

Todos os animais foram submetidos a eutanasia por dose letal (DL50) de ketamina (148 ml/
kg).
Tratamento dos Dados e Analise dos Resultados

Para comparar os resultados pré e pos-treinamento, dentro de cada grupo, foi usado, o teste t de
Student para amostras pareadas. Para a comparagéo, entre os grupos, dos resultados pos-treinamento
e de suas diferengas (pré-pds), foi utilizada a analise de covariancia, considerando-se a medida pré
de FEVE como covariavel. Valores de p<0,05 indicaram significancia estatistica. Os dados foram
organizados em planilha Excel e analisados com o uso do programa computacional Statistica v.8.0.

Resultados

No Grupo Controle, foi observada uma queda significativa da FEVE e do VSFVE, com uma
queda nao significativa do VDFVE, 60 dias ap6s IAM, quando comparados os valores intragrupos.
Nos animais treinados, foi observada uma queda nao significativa da FEVE e significativa do VSFVE
e do VDFVE, também, na comparagio intragrupos, conforme demonstra a Tabela 1.
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Tabela 1 | Dados ecocardiograficos comparativos intragrupo pré e pés-periodo de treinamento.

ECOCARDIOGRAFIA CONTROLE TREINADOS
PRE POS p PRE POS P
FEVE (%) 3520+7,64  2239+456 0,02* 21,49+2,71  20,71+741 0,79
VSFVE(ml) 039+0,15  0,65+0,12  002*  050+009 064005  0,01*
VDFVE(ml) 0,89+0,19  083%0,13 0,11  0,7%0,14 0,82+0,09  0,05*

Onde: FEVE = Fragao de Ejecao do Ventriculo Esquerdo (%); VSFVE=Volume Sistélico Final do Ventriculo Esquerdo
(ml) e VDFVE = Volume Diastdlico do Ventriculo Esquerdo (ml).* comparando pré e pds de cada grupo

Na avaliagdo intergrupos, nota-se uma diferenca significativa da FEVE, o que depde,
contrariamente, 8 homogeneidade da amostra. Além disso, existe uma diferenca significativa, entre
grupos do VSFVE, na avalia¢ao pré-treinamento. Nas demais comparagdes, ndo foram encontradas
diferencas, como demonstra a Tabela 2.

Tabela 2 | Dados ecocardiograficos comparativos intergrupos pré e pds-periodo de treinamento.

COMPARACAO FEVE (%) VDFVE (ml) VSFVE(ml)
DOIS A DOIS

PRE POS PRE POS PRE POS
CONT x TRE 0,004* 0,73 0,26 0,91 0,05 0,92

Onde: CONT X TER= Controle x Treinamento; FEVE= Fracdo de Ejecdo do Ventriculo Esquerdo
(%); VSFVE= Volume Sistolico Final do Ventriculo Esquerdo (ml) e VDFVE = Volume Diastélico do
Ventriculo Esquerdo (ml);* diferenca significativa intergrupos p<0,05 (ANCOVA).

Todos os Animais Treinados atingiram um valor acima de 5.0 mmols de lactato, ao final de cada
sessao de treinamento. Quando comparados os valores de lactato em repouso, nos dois grupos, apds
o periodo de treinamento, ndo foi encontrada uma diferenca significativa entre os valores; porém,
notou-se um maior acuimulo nos Animais Treinados, quando comparados ao Grupo Controle (3,7
+0,80 vs 2,5 £1,28, p=0,06).

A Tabela 3 apresenta as diferengas pré-pos (A), nos dois grupos, em valores absolutos e
percentuais da FEVE, VSFVE, VDFVE. Nota-se uma menor queda no Grupo Submetido ao
Treinamento, quando comparada a variavel fragdo de ejecdo. Porém, é importante ressaltar que os
grupos pds-infarto ndo eram homogéneos.
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Tabela 3 | Diferengas pré-pds (A) em valores absolutos e percentuais das varidveis ecocardiograficas
do grupo sedentario e treinado.

ECOCARDIOGRAFIA CONTROLE TREINADOS
A % A %
FEVE (%) -12,1 12,1 0.7 +22
VSFVE(ml) 0,26 40 0,14 22
VDFVE(ml) -0,06 -7 0,12 15

Onde: FEVE = Fracdo de Ejecdo do Ventriculo Esquerdo (%); VSFVE= Volume Sistélico Final do
Ventriculo Esquerdo (ml) e VDFVE = Volume Diastélico do Ventriculo Esquerdo (ml).

Discussao

Os principais achados deste estudo foram: os animais do Grupo Controle apresentaram queda
significativa da FEVE e aumento significativo do volume sistélico final, enquanto que os Animais
Treinados apresentaram aumento significativo dos volumes diastdlico e sistélico final do ventriculo
esquerdo e queda ndo significativa da FEVE.

Ao contrario do que propuseram Wislow et al. !¢, o treinamento de alta intensidade, neste
estudo, resultou em queda da FEVE, o que pode implicar piora da funcionalidade e agravamento do
quadro clinico do paciente. Além disso, isto pode resultar em maior numero de eventos adversos,
durante a pratica de exercicios, como, por exemplo, arritmias induzidas pelo esfor¢o. O achado da
priora da fragdo de ejecao é confirmado pelo aumento do volume sistdlico final, ou seja, existe uma
elevagdo da quantidade de sangue, que permanece na cavidade ventricular, apds sua sistole, o que
pode influenciar, de forma direta, o comportamento do pulso de oxigénio ou do débito cardiaco,
durante o exercicio.

De acordo com Ferraz et al. 7, a insuficiéncia cardiaca ndo deve ser considerada uma doenga
simples e pura, mas, sim, uma sindrome complexa que envolve: disfuncao endotelial, altera¢do
da composicdo das fibras musculares estriadas esqueléticas periféricas, anormalidades do fluxo
sanguineo e do controle quimiorreflexo ventilatério. Todas estas alteragdes resultam em uma menor
tolerancia ao exercicio e em uma menor capacidade funcional.

Belliet et al. '8 descreveram os efeitos limitantes ao exercicio, em pacientes portadores de
insuficiéncia cardiaca, destacando o comportamento de quimiorreceptores centrais e periféricos.
Nesses pacientes, ocorre uma elevagdo da sensibilidade em quimiorreceptores periféricos, que resulta
em maior ativacdo do sistema nervoso simpatico, aumentando a pressdo arterial, a ventila¢ao e a
resisténcia vascular periférica. Este fendmeno é descrito como mecanoreflexo. Além disso, durante
a realizacao de exercicios, pacientes portadores de insuficiéncia cardiaca apresentam uma precoce
fadiga muscular ventilatéria. Isso resulta em uma maior demanda de estimulos aferentes ao sistema
nervoso central pelas fibras do nervo frénico, ativando o sistema nervoso simpatico, desencadeando
vasoconstri¢ao periférica e menor tolerdncia ao exercicio. Este fenomeno foi descrito por Dempsey
et al.”” como metaborreflexo.
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Em decorréncia do mecanorreflexo e do metaborreflexo, ocorre uma altera¢ao na composigao
das fibras musculares periféricas de pacientes portadores de IC. De acordo com Schulze et al.,
pacientes portadores de IC sofrem atrofia das fibras tonicas, em decorréncia da redugdo do nimero de
mitocdndrias e mioglobinas presentes nessas fibras, por consequéncia da menor circulagdo sanguinea
permitida pelo aumento da resisténcia vascular periférica. Assim sendo, as fibras musculares tipo II
(fasicas) passam a ser mais ativadas, sendo a glicélise anaerdbia, a principal forma de fornecimento de
energia para a realizagdo de movimentos, resultando em maior acidose latica e em menor tolerancia
ao exercicio. Este comportamento ¢é similar em ratos, e, assim sendo, a analise do lactato produzido
durante o exercicio serviu de parametro para a identificagdo da intensidade de treinamento realizada.
Valores acima de 5,5 mmols de lactato em ratos representam uma produgido superior ao limiar de
lactato (nivel de atividade fisica praticada ao qual a produgdo de CO, é tamponada pelos ions de
H+evitando o acumulo de lactato e, por consequéncia, a queda do ph intracelular e a diminui¢ao da
tolerancia ao exercicio) ?'. Estes niveis de acimulo foram estimulados para caracterizar treinamento
de alta carga.

Uma vez que todos os animais foram treinados, além destes niveis de producao, interpretam-se
os resultados obtidos, mediante as avaliagdes ecocardiograficas, pés-periodo de treinamento, como
efeitos induzidos por esse tipo de estimulo.

Os mecanismos pelos quais o exercicio aerébio de baixa a moderada intensidade atenua os
efeitos do remodelamento ventricular, ainda, ndo sao de todo conhecidos. Entretanto, é sabido que este
tipo de exercicio reduz a agao dos neurohormonios vasoconstritores e a sobrecarga hemodinamica.
Além disso, reduz a concentragdo de angiotensina II plasmatica, aldosterona, vasopressina, peptideo
atrial natriurético, peptideo cerebral natriurético e niveis de epinefrina e noraepinefrina . Coats
et al. #? relataram que o exercicio aerdbio de baixa intensidade reduz o tonus simpatico e melhora
a perfusao periférica de oxigénio, combatendo os efeitos limitantes aos exercicios provocados pelo
metaborreflexo e pelo mecanorreflexo. Estes efeitos nao sao obtidos pela metodologia de treinamento
utilizada neste estudo.

O treinamento de alta intensidade reduz os valores plasmaticos de BNP (Brain natriuretic
peptide), que se encontram elevados, principalmente no periodo pés-infarto agudo do miocardio
(IAM), combatendo o remodelamento cardiaco”. Haykoswky et al. > avaliaram, em uma metanalise,
os efeitos do treinamento fisico sobre a fun¢ao ventricular de pacientes portadores de insuficiéncia
cardiaca. Dentre os 1652 artigos elegidos para andlise, 14 preencheram os critérios de inclusao.
Em comum, todos os artigos apresentavam intensidade de treinamento definida entre 60-80% do
VO2 maximo, o que caracteriza treinamento de baixa a moderada intensidade, sendo utilizado,
predominantemente, o sistema aerdbio de fonte de energia. Alids, o artigo conclui que somente
este tipo de treinamento produz efeitos benéficos sobre o remodelamento ventricular do ventriculo
esquerdo, ndo existindo evidéncias suficientes para comprovar o mesmo nos treinamentos resistido
e de alta intensidade **. Estes indices corroboram com os resultados obtidos neste trabalho, onde os
Animais Treinados acima do limiar de lactato nao apresentaram piora da FEVE poés-treinamento.

Conclusao

Neste estudo experimental, o treinamento de alta intensidade (acima do limiar de lactato) nao
alterou a FEVE e melhorou o VSFVE e do VDFVE, em ratos wistar machos adultos com disfun¢ao
ventricular pds-infarto.
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Esse estudo limita-se pela utilizagao do modelo animal, o qual apresenta baixo nivel de evidéncia
cientifica, e, também, pela quantidade pequena de animais (n=>5). Zar . Recomendam, no minimo,
seis animais para cada grupo, em estudos experimentais; porém, como somente 10 obtiveram fragao de
ejecdo do ventriculo esquerdo (FEVE) < 50% avaliados por ecocardiografia, 30 dias ap6s o infarto, s6
foi possivel incluir cinco em cada grupo. Portanto, sugere-se a realiza¢do de ensaios clinicos controlados
e randomizados, para verificagdo dos efeitos do treinamento de alta intensidade, em individuos com
insuficiéncia cardiaca, dentro dos limites de seguranc¢a. Outro fator limitante do estudo foi ndo ter sido
determinado o ponto de limiar de lactato ou fase estavel do exercicio. Além disso, sugerem-se estudos
em animais submetidos ao tratamento com beta bloqueadores associados ao exercicio.

A partir dos resultados obtidos nesta pesquisa, sugere-se que sejam realizados mais trabalhos
experimentais, envolvendo insuficiéncia cardiaca e exercicio de alta intensidade, a fim de avaliar a
sua seguranca perante a fun¢do ventricular.
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