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RESUMEN

Introducción
El ejercicio leve a moderado reduce los factores de riesgo cardiovascular, mejora estados pato-
lógicos previamente establecidos y produce el desarrollo de hipertrofia cardíaca adaptativa. Sin 
embargo, la respuesta del miocardio frente a un tipo de ejercicio intenso no es del todo conocida.

Objetivo
Estudiar la función ventricular basal y la reserva miocárdica (respuesta inotrópica, cronotró-
pica y lusitrópica frente a un agonista β-adrenérgico como el isoproterenol) luego de un tipo 
de ejercicio intenso tanto in vivo como in vitro en ratones.

Material y métodos
Se utilizaron ratones macho de tres meses de edad de la cepa FVB. El protocolo de ejercicio 
consistió en dos sesiones diarias de 90 minutos de natación, 6 días/semana durante 4 semanas. 
Se conformaron dos grupos experimentales: 1) Sedentario: no realiza ejercicio y 2) Ejercicio: 
realiza protocolo completo de natación intenso.

Resultados
Al finalizar el protocolo hubo un incremento de la masa ventricular izquierda del 27,9% ± 4%, 
con función ventricular basal conservada. Sin embargo, hubo una disminución de la respuesta 
miocárdica al isoproterenol tanto in vivo como in vitro, sin observarse modificaciones en el 
colágeno intersticial.

Conclusiones
En nuestras condiciones experimentales, el protocolo de natación, con características de 
ejercicio intenso, produjo una hipertrofia cardíaca moderada con características mixtas de 
hipertrofia adaptativa y no adaptativa. Si bien la función basal se mantuvo conservada y no 
hubo cambios en el colágeno intersticial, se observó una disminución en la reserva inotrópica, 
cronotrópica y lusitrópica.
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Palabras clave >

Abreviaturas > +dP/dtmáx	 Derivada de la presión ventricular 	 PDVI	 Presión diastólica del

	 izquierda positiva máxima		  ventrículo izquierdo

-dP/dt	 Derivada de la presión ventricular 	 PPC	 Presión de perfusión coronaria 

	 izquierda negativa	 PSVI	 Presión sistólica	

FC	 Frecuencia cardíaca		  del ventrículo izquierdo

ISO	 Isoproterenol	 t63	 Índice de relajación

lat/min	 Latidos por minuto		  isovolúmica t63 

LT	 Longitud de la tibia	 VI	 Ventrículo izquierdo
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INTRODUCCIÓN

Es conocido que el ejercicio produce efectos beneficio-
sos al reducir factores de riesgo cardiovascular como 
la hipertensión, la diabetes mellitus, la obesidad, la 
trombosis, la disfunción endotelial y la dislipidemia. 
(1) Como resultado de la actividad física, el músculo 
cardíaco se remodela fisiológicamente desarrollando 
una hipertrofia miocárdica en respuesta al incre-
mento crónico del trabajo cardíaco; (2) pudiéndose 
observar también un incremento del diámetro del 
ventrículo izquierdo, (3) dependiendo del estímulo 
que lo genera. (4) Se ha descripto que el ejercicio pue-
de modificar de manera favorable estados patológicos 
previamente establecidos, como la hipertensión, 
el infarto de miocardio y la insuficiencia cardíaca, 
entre otros. (1) En este sentido, Garciarena y co-
laboradores mostraron en ratas espontáneamente 
hipertensas que el ejercicio de intensidad moderada 
da por resultado adaptaciones beneficiosas al revertir 
la hipertrofia miocárdica patológica en fisiológica, 
inhibir la apoptosis y, de esta manera, mejorar la 
función ventricular. (5)

Por otro lado, el funcionamiento normal del 
corazón requiere que este se encuentre en condi-
ciones de mantener un volumen minuto adecuado 
no solo en condiciones basales, sino también en 
respuesta a diferentes estímulos como, por ejemplo, 
el β-adrenérgico. (3, 6) Esto último toma mayor re-
levancia en el corazón sometido a ejercicio, ya que 
este implica un estímulo simpático significativo y 
el corazón debe tener la capacidad de responder en 
forma adecuada a este requerimiento. Por lo ante-
riormente mencionado, llama la atención que sean 
muy pocos los estudios que evaluaron la respuesta 
β-adrenérgica del corazón después de la realiza-
ción crónica de ejercicio. En este sentido, Vitiello 
y colaboradores (7) mostraron que ratas sometidas 
a un protocolo de ejercicio intenso y agudo tenían 
una función basal disminuida, pero la respuesta al 
isoproterenol (ISO) estaba mantenida. Sin embargo, 
en ese trabajo el ejercicio utilizado fue exhaustivo 
y agudo. Por lo tanto, el objetivo del presente es-
tudio fue estudiar la función ventricular basal y la 
respuesta al ISO para evaluar la reserva inotrópica, 
cronotrópica y lusitrópica en ratones sometidos a un 
protocolo de ejercicio crónico intenso. Dado que el 
ejercicio crónico puede modificar la regulación neu-
rovegetativa y las condiciones de carga del miocardio, 
lo que a su vez puede estar relacionado con cambios 
en la función ventricular, un segundo objetivo del 
presente estudio fue evaluar la respuesta cardíaca 
basal y la reserva miocárdica en un corazón aislado 
e isovolúmico en donde el control estricto de varia-
bles como volumen ventricular, frecuencia cardíaca 
y pH, que influyen en la regulación de la función 
miocárdica, se mantienen constantes, lo que nos  
permitió independizarnos de los cambios inducidos 
por el ejercicio crónico.

MATERIAL Y MÉTODOS

Animales y protocolo de ejercicio
Este trabajo fue aprobado por el Comité Institucional para 
el Uso y Cuidado de los Animales de Laboratorio de la Uni-
versidad de Buenos Aires, Argentina (Resolución Nº 957 
2012) y todos los procedimientos se realizaron de acuerdo 
con los lineamientos indicados de la Guía para el Cuidado y 
Uso de Animales de Laboratorio perteneciente a la Academia 
Nacional de Ciencias de los Estados Unidos de Norteamérica, 
actualizada por la American Physiological Society (APS).

Se utilizaron ratones macho de tres meses de edad de 
la cepa FVB, colocados en jaulas en pequeños grupos (n = 
4/5) a temperatura de 22 °C con un ciclo de 12 horas de luz/
oscuridad, libre acceso al alimento y la bebida tanto entre las 
sesiones de ejercicio como en el resto del tiempo.

El protocolo de ejercicio utilizado fue la natación, por ser 
un tipo de ejercicio mixto, que se comenzó con un período de 
adaptación en el que los animales iniciaron el ejercicio por 20 
minutos y se incrementó el tiempo diariamente hasta llegar al 
tiempo total estipulado. (8) Los animales pertenecientes a cada 
protocolo experimental nadaron en grupo en una pileta de 40 × 
70 × 30 cm con agua a 30-32 °C mantenida con un estabilizador 
de temperatura. (9) Para evitar que los animales flotaran se 
utilizó un sistema de burbujeo homogéneo en todo el sistema 
para generar un nado constante e intenso a lo largo del tiempo 
del protocolo. (10) El protocolo de ejercicio fue de dos sesiones 
diarias de 90 minutos, 6 días a la semana por 4 semanas de 
duración total (incluida la semana de adaptación). (11, 12)

Grupos experimentales
Se conformaron los siguientes grupos experimentales:
–	 Grupo 1: sedentario (ratones que no realizaron ejercicio); 

los animales pertenecientes a este grupo no realizaron 
natación y se mantuvieron en sus respectivas jaulas hasta 
el momento de la eutanasia.

–	 Grupo 2: ejercicio (ratones que realizaron ejercicio inten-
so); los animales pertenecientes a este grupo realizaron 
el protocolo de ejercicio intenso y se mantuvieron en sus 
respectivas jaulas hasta el momento de la eutanasia.

Evaluación de la función ventricular basal y la respuesta 
al isoproterenol
In vivo: una vez concluido el tiempo de protocolo, los animales 
fueron pesados y anestesiados con ketamina (100 mg/kg) y 
xilacina (2,5 mg/kg). Se realizó la disección y la colocación 
de un catéter heparinizado por la arteria carótida derecha 
hasta el ventrículo izquierdo (VI). A su vez, se diseccionó 
la vena yugular izquierda y se introdujo otro catéter para 
administrar un bolo intravenoso de ISO (56 ng/kg). Luego se 
dejó estabilizar (10 minutos) y se registraron los valores ba-
sales de presión sistólica y diastólica del ventrículo izquierdo 
(PSVI y PDVI; mmHg), su derivada (+dP/dt y –dP/dt; mmHg/
seg) y la frecuencia cardíaca (FC; lat/min). Para cada uno de 
los grupos se registraron las mismas variables luego de la 
administración de ISO en la forma y dosis ya indicadas, en 
una computadora con plaqueta conversora analógica-digital 
(National Instruments) y un software que permite la adqui-
sición y el análisis de datos.

In vitro: una vez concluido el tiempo de protocolo, otro 
grupo de animales fueron pesados y anestesiados con pento-
barbital sódico (150 mg/kg) y heparina sódica (500 UI/kg). 
Luego se aisló la arteria aorta y la misma con una cánula 21G. 
Luego, los corazones fueron perfundidos de acuerdo con la 
técnica de Langendorff con solución buffer de bicarbonato de 
Krebs- Henseleit conteniendo (en mM): NaCl 118,5, KCl 4,7, 
NaHCO3 24,8, KH2PO4 1,2, MgSO4 1,2, CaCl2 1,5 y glucosa 
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Tabla 1. Valores morfométricos de los grupos experimentales

10. Esta solución fue burbujeada con 95% O2 y 5% CO2 (pH 
= 7,4) a 37 °C. Durante este tiempo se colocó en el VI un 
pequeño balón de látex conectado a un catéter (P50) y a un 
transductor de presión (Deltram II, Utah Medical System). 
Se suturaron y conectaron dos electrodos a un marcapasos 
para mantener un ritmo cardíaco constante de 472 ± 30 lat/
min. También se registró la presión de perfusión coronaria 
(PPC) a través de un transductor de presión conectado a la 
línea de perfusión. Todos los corazones fueron perfundidos 
a flujo constante a 4,00 ± 0,27 ml/min. Se ajustó el flujo 
coronario para obtener una PPC de 73,1 ± 3,1  durante el 
período de estabilización inicial y se mantuvo constante du-
rante todo el experimento. La presión ventricular y la PPC 
se registraron en tiempo real, lo que permitió el cálculo de 
la derivada de la presión ventricular izquierda (+dP/dtmáx, 
mmHg/min) y la relajación isovolúmica (t63, mseg). De esta 
manera se registraron la función basal y la respuesta luego 
de la administración de ISO.

Evaluación morfométrica
Una vez registrada la función ventricular, se practicó la 
eutanasia de los ratones y se realizó la correspondiente 
necropsia. Se extrajo el bloque cardiopulmonar completo 
y se disecaron el VI y el ventrículo derecho y las aurículas 
izquierda y derecha para registrar los pesos. El VI se guardó 
en formol buffer para la realización de tinciones histológicas 
para los estudios histomorfométricos. También se registraron 
los valores de la longitud de la tibia (LT) para el cálculo del 
cociente de hipertrofia (VI/LT), ya que el  peso corporal se 
puede modificar con el entrenamiento, mientras que la LT es 
un índice de crecimiento que no varía con el ejercicio.

Cuantificación del porcentaje de colágeno en el 
ventrículo izquierdo
Una vez fijado el VI en formol buffer, se incluyó en parafina 
y se efectuaron cortes semiseriados teñidos con Picrosirius 
Red para la coloración del colágeno, que genera una marca-
ción diferencial en rojo (colágeno) y amarillenta (tejido no 
colágeno), sin considerar el colágeno perivascular para cada 
uno de los grupos. La cuantificación de colágeno se realizó por 
colorimetría a partir de un analizador de imágenes Image-Pro 
Plus 6.0 y se expresó como porcentaje de colágeno en el total 
del VI por campo.

Análisis estadístico
Los datos se expresaron como media ± error estándar de la media.

Las diferencias entre los grupos se determinaron con la 
prueba de la t y se consideraron significativos valores de p 

menores de 0,05. Para el análisis estadístico de los datos se 
utilizó un programa estadístico (Sigma STAT32).

RESULTADOS

En la Tabla 1 figuran los resultados de la necropsia, que 
muestran que la masa ventricular izquierda evaluada 
mediante el peso del VI, como también los cocientes 
de hipertrofia VI/peso y VI/LT tuvieron en el grupo 
con ejercicio un incremento significativo respecto del 
grupo sedentario.

En la Tabla 2 se detallan los valores de función 
ventricular basal in vivo, previo a la administración 
de ISO; puede observarse que la FC, la PSVI, la PDVI, 
la +dP/dtmáx y el t63 no fueron diferentes en los grupos 
con ejercicio y sin ejercicio. En la Figura 1 se grafica la 
función ventricular basal y la respuesta a la adminis-
tración de ISO in vivo para la +dP/dtmáx, la FC y el t63. 
La +dP/dtmáx (panel A de la Figura 1) no mostró dife-
rencias significativas en situación basal en los grupos 
estudiados (5.314,5 ± 404,9 vs. 6.297,1 ± 499,5 mmHg/
seg) y la administración de ISO aumentó esta variable 
tanto en el grupo ejercicio como en el sedentario. Sin 
embargo, el aumento fue significativamente menor 
en el grupo con ejercicio (35,6 ± 7,0 vs. 63,2 ± 9,6%; 
p < 0,05). La FC (panel B de la Figura 1) no mostró 
diferencias significativas en situación basal en ninguno 
de los grupos estudiados (301 ± 15 vs. 300 ± 16 lat/
min) y la administración de ISO aumentó esta variable 
tanto en el grupo con ejercicio como en el sedentario. 
Sin embargo, el aumento fue significativamente menor 
en el grupo con ejercicio (27,7 ± 5,3 vs. 66,8 ± 8,9%; 
p < 0,001). Finalmente, la relajación (panel C de la 
Figura 1) tampoco mostró diferencias significativas 
en situación basal en los grupos estudiados (8,32 ± 
0,72 vs. 9,27 ± 0,64 mseg) y la administración de ISO 
produjo una disminución del t63, lo que sugiere un 
aumento de la velocidad de relajación solamente en el 
grupo sedentario (8,32 ± 0,72 vs. 5,61 ± 0,31 mseg; 
p < 0,004), mientras que en el grupo con ejercicio no 
se modificó frente al ISO (9,27 ± 0,64 vs. 8,43 ± 0,76 
mseg). Esto se hizo evidente al observar el porcentaje 

			   Peso corporal	 Peso VI	 LT	 VI/Peso	 VI/TL	 Pulmón

Grupos	 Antes	 Después	 (mg)	 (mm)	 (mg/g)	 (mg/mm)		  (mg)

	 	 (g)		  (g)		  			 

Sedentario		

(n = 9)		  ---		  31 ± 0,9	 99 ± 7	 18 ± 0,1	 3,2 ± 0,2	 5,4 ± 0,4	 185 ± 10,2

Ejercicio

(n = 14)		  32 ± 0,1	 31 ± 0,6	 125 ± 4*	 18 ± 0,1	 4,1 ± 0,1*	 6,9 ± 0,2*	 210 ± 10,5

Peso corporal antes y después del ejercicio. Peso VI: Peso del ventrículo izquierdo. LT: Longitud de la tibia. VI/Peso: Cociente peso del VI/ peso corporal. VI/
LT: Cociente peso del VI/ longitud de la tibia. Pulmón: Peso del pulmón. *  p < 0,05 vs. sedentario.
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de incremento, donde el grupo con ejercicio disminuyó 
el t63 significativamente frente al grupo sedentario (9,82 
± 3,16 vs. 29,93 ± 6,07%; p < 0,011).

En otros dos grupos de ratones con ejercicio y sin 
ejercicio se aisló el corazón y se perfundió con la técnica 
de Langendorff, evaluando la +dP/dtmáx y el t63 (Figura 
2). La +dP/dtmáx (panel A de la Figura 2) no mostró 
diferencias significativas en situación basal en ninguno 
de los grupos estudiados (1.998,4 ± 149,3 vs. 2.308,6 ± 
409,1 /seg) y la administración de ISO aumento signi-
ficativamente en el grupo sedentario (1.998,4 ± 149,3 
vs. 2.951 ± 232,1 /seg; p < 0,003), no así en el grupo 
con ejercicio (2.308,6 ± 409,1 vs. 2.882,8 ± 532,3 /seg). 
El porcentaje de incremento mostró que el grupo con 
ejercicio respondió significativamente menos que el 
sedentario (49 ± 7,2 vs.23,6 ± 4,5%; p < 0,028).

El t63 (panel B de la Figura 2) no mostró diferencias 
significativas en situación basal en ninguno de los 
grupos estudiados (44,71 ± 1,9 vs. 41,17 ± 1,43 mseg) 
y la administración de ISO disminuyó el t63 sugiriendo 
un aumento de la velocidad de relajación solamente en 
el grupo sedentario (39,4 ± 1,6 vs. 44,7 ± 1,9 mseg; 
p < 0,044), mientras que en el ejercicio no se observó 
modificación (41,17 ± 1,43 vs. 39,4 ± 1,59 mseg). Al 

	 Función	 FC	 PSVI	 PDVI	 +dP/dtmáx	 t63
ventricular basal	 (lat/min)	 (mmHg)	 (mmHg)	 (mmHg/seg) 	 (mseg)

Sedentario	

(n = 8)		   301 ± 16		  83 ± 3	 8,97 ± 0,6	 5,315 ± 405	 58,3 ± 0,7

Ejercicio

(n = 9)	 298 ± 15	 102 ± 9	 8,55 ± 1,6		  6,297 ± 500	 9,3 ± 0,6

Tabla 2. Valores de función 
ventricular basal de los grupos 
experimentales

Fig. 1. Valores basales y respuesta inotrópica, cronotrópica y lusitrópica frente a la administración de isoproterenol (ISO) (56 ng/kg) de los 
dos grupos experimentales in vivo. A. Gráfico para la +dP/dtmáx, donde las barras oscuras representan al grupo sedentario y las claras al 
grupo con ejercicio. Las dos primeras barras muestran los valores basales para cada grupo y las segundas muestran la respuesta al ISO. B. 
Gráfico de frecuencia cardíaca, donde las barras oscuras representan al grupo sedentario y las claras al grupo con ejercicio. Las dos primeras 
barras muestran los valores basales para cada grupo y las segundas muestran la respuesta al ISO. C. Gráfico para la relajación, evaluado 
por el índice t63, donde las barras oscuras representan al grupo sedentario y las claras al grupo con ejercicio. Las dos primeras barras 
muestran los valores basales para cada grupo y las segundas muestran la respuesta al ISO. *p < 0,05 vs. basal; †p < 0,05 vs.sedentario+ISO.

FC: Frecuencia cardíaca. lat/min: Latidos por minuto. PSVI: Presión sistólica del ventrículo izquierdo. PDVI: Presión 
diastólica del ventrículo izquierdo. +dP/dtmáx: Derivada de la presión ventricular izquierda. t63: Índice de relajación 
isovolúmica t63.

observar el porcentaje de incremento, fue significati-
vamente menor en el grupo con ejercicio (4,3 ± 1,7 vs. 
11,7 ± 1,9%; p < 0,024).

El gráfico de la Figura 3 muestra que no hay dife-
rencias significativas en el colágeno intersticial de los 
dos grupos estudiados (2,3 ± 0,3 vs. 2,5 ± 0,3%).

DISCUSIÓN

En el presente trabajo hemos mostrado que ratones 
sometidos a un protocolo de natación crónico, equiva-
lente a un protocolo de ejercicio intenso, presentan una 
hipertrofia miocárdica moderada del 27,9% ± 4,0%, sin 
cambios en la matriz de colágeno. La función ventricu-
lar sistólica y la relajación isovolúmica basal del grupo 
con ejercicio no mostraron cambios significativos con 
respecto a los valores del grupo sedentario. Cuando se 
evaluó la reserva miocárdica de los ratones sometidos 
a natación utilizando un estímulo β-adrenérgico como 
el ISO, se observó que estos animales presentaban una 
clara disminución de la reserva inotrópica, cronotrópica 
y lusitrópica. Es importante mencionar que la reserva 
inotrópica y lusitrópica fue evaluada tanto en un mode-
lo in vivo, con el animal anestesiado, como in vitro, en 
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un modelo de corazón aislado isovolúmico perfundido 
según la técnica de Langendorff. Dado que este modelo 
requiere el uso de un marcapasos para mantener la 
frecuencia cardíaca constante, la disminución de la 
reserva cronotrópica fue evaluada solamente in vivo. 
Es interesante observar que si bien existen numero-
sos trabajos que han evaluado la función ventricular 
durante el ejercicio, (3, 5, 7, 9, 13) la mayoría han 
considerado solamente la función ventricular basal y 
no han tenido en cuenta la reserva miocárdica. Este 
aspecto es de particular importancia porque es cono-
cido que la capacidad miocárdica para responder a los 
requerimientos metabólicos secundarios a diferentes 
actividades diarias necesita una capacidad adecuada 
de respuesta al estímulo simpático mediado por la 

Fig. 2. Valores basales y respuesta inotrópica y lusitrópica frente a la administración de isoproterenol (ISO) (56 ng/kg) de los dos grupos 
experimentales in vitro. A. Gráfico para la +dP/dtmáx, donde las barras oscuras representan al grupo sedentario y las clarass al grupo con 
ejercicio. Las dos primeras barras muestran los valores basales para cada grupo y las segundas muestran la respuesta al ISO. B. Gráfico 
para la relajación, evaluado por el índice t63, donde las barras oscuras representan al grupo sedentario y las claras al grupo con ejercicio. 
Las dos primeras barras muestran los valores basales para cada grupo y las segundas muestran la respuesta al ISO. * p<0,05 vs. basal.

liberación de catecolaminas, lo que, en otras palabras, 
representa la capacidad de responder a un estímulo 
extra, fenómeno este que se conoce como reserva mio-
cárdica. (14-16) Por lo menos en nuestro conocimiento, 
en la bibliografía hay solo un trabajo que evaluó la 
reserva inotrópica y lusitrópica en animales sometidos 
a ejercicio intenso. (7) Sus autores encontraron que la 
función ventricular basal se encontraba disminuida en 
el grupo con ejercicio respecto del control y que después 
de la administración de ISO la reserva inotrópica y 
lusitrópica estaba conservada. Si bien los animales es-
tuvieron sometidos a un protocolo de ejercicio intenso, 
este se realizó durante un período corto (7 días), por lo 
que quizá el miocardio no tuvo tiempo suficiente para 
adaptarse a una situación de ejercicio crónico. Por lo 
tanto, ese protocolo difirió en el tipo y en el tiempo de 
duración al utilizado en nuestro trabajo, lo que hace 
difícil la comparación entre ambos estudios, pero al 
mismo tiempo esas diferencias metodológicas podrían 
explicar la diferencia en los resultados obtenidos.

Otro aspecto importante para considerar cuando se 
evalúa el efecto del ejercicio crónico sobre el miocardio 
es el tipo de hipertrofia miocárdica alcanzada. En este 
sentido existe amplio consenso en que, en términos 
generales, el ejercicio es una intervención beneficiosa 
para el corazón porque produce una hipertrofia “fi-
siológica” o adaptativa, que se diferencia claramente 
de la hipertrofia “patológica” o no adaptativa, que es 
consecuencia de diferentes patologías cardíacas entre 
las cuales se destacan como las más importantes la 
hipertensión arterial (5, 17) y la estenosis aórtica (18), 
entre otras. La hipertrofia adaptativa se caracteriza, 
en términos generales, por presentar una función 
ventricular conservada, sin modificación de la matriz 
de colágeno y aumento de la densidad capilar pro-
porcional al aumento del tamaño de los miocitos. Por 

Fig. 3. Gráfico de barras representativo de los dos grupos experi-
mentales para la cuantificación del colágeno intersticial (porcentaje 
de colágeno en el ventrículo izquierdo por campo). La barra oscura 
representa al grupo sedentario y la clara al grupo con ejercicio.
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otro lado, la hipertrofia no adaptativa se caracteriza 
por presentar una función ventricular basal normal o 
disminuida con disminución de la reserva miocárdica, 
aumento del colágeno y disminución de la densidad 
capilar. (19)

En los últimos años se ha observado que el 
determinante mayor del tipo de hipertrofia no es 
solamente el tipo de estímulo, es decir, ejercicio para 
la hipertrofia adaptativa o sobrecarga de presión y/o 
volumen en el caso de las no adaptativas, sino tam-
bién la intensidad y el tipo de ejercicio que se realice. 
(20) Existe evidencia experimental que sugiere que el 
ejercicio liviano a moderado estimula la hipertrofia 
adaptativa, (5, 21) mientras que el ejercicio intenso 
parecería que genera una hipertrofia no adaptativa, 
en ambos casos con las características funcionales y 
estructurales descriptas en los párrafos anteriores. 
Es interesante observar que el protocolo de natación 
con características de ejercicio intenso que realizaron 
los ratones de nuestro estudio (9, 11) indujo una 
hipertrofia moderada con características mixtas de 
adaptativa y no adaptativa, dado que, por un lado, 
los ratones presentaron una función ventricular 
basal sistólica y diastólica conservada, sin aumento 
del colágeno, pero, por el otro, presentaron una 
disminución significativa de la reserva inotrópica, 
cronotrópica y lusitrópica, esto último característico 
de la hipertrofia no adaptativa. A diferencia de lo que 
ocurre con el ejercicio intenso, la reserva miocárdica 
se ha estudiado bien en la hipertrofia no adaptativa 
secundaria a hipertensión arterial o a estenosis 
aórtica. (22, 23)

CONCLUSIONES

Nuestros resultados muestran que ratones sometidos a 
un protocolo de natación con características de ejercicio 
intenso presentan diferentes aspectos funcionales y 
estructurales que no permiten caracterizar claramente 
el tipo de hipertrofia conseguida, por presentar aspec-
tos correspondientes a hipertrofia adaptativa, pero 
al mismo tiempo presenta disminución de la reserva 
miocárdica en sus aspectos inotrópicos, cronotrópicos 
y lusitrópicos, lo que la asemejaría a un patrón de 
hipertrofia no adaptativo.

ABSTRACT

Effects of Strenuous Exercise on Baseline Ventricular 
Function and Inotropic, Chronotropic and Lusitropic 
Response in Mice

Mild to moderate exercise reduces cardiovascular risk factors, 
improves pre-existing pathologic conditions and develops 
adaptive cardiac hypertrophy. However, the myocardial re-
sponse to strenuous exercise is scarcely known.

Objective
The aim of this study was to evaluate baseline ventricular 
function and myocardial reserve (inotropic, chronotropic and 

lusitropic response to the β-adrenergic agonist isoproterenol) 
in vivo and in vitro in mice following strenuous exercise.

Methods
Adult male FVB mice (3 months old) were used. The protocol 
exercise consisted in 90 min swimming sessions twice a day, 6 
days/week for 4 weeks. Two experimental groups were evalu-
ated: 1) sedentary group, with no exercise; and 2) exercise 
group, with full strenuous swimming protocol.

Results
At the end of the protocol, left ventricular mass increased by 
27.9±4% with preserved baseline left ventricular function. 
In vivo and in vitro myocardial response to isoproterenol 
decreased with no changes in interstitial collagen.

Conclusions
Under our experimental conditions, a strenuous swimming 
protocol produced moderate cardiac hypertrophy with adap-
tive and maladaptive hypertrophic characteristics. Although 
baseline ventricular function was preserved with no changes 
in interstitial collagen, inotropic, chronotropic and lusitropic 
reserve decreased.

Key words > Exercise - Hypertrophy - Ventricular Function
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