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RESUMO
Uso da acupuntura na prevencao de arritmias cardiacas em ratos Wistar

Este estudo avalia o efeito da acupuntura na prevencdo de arritmias induzidas por
doses crescentes de adrenalina em ratos. Foram estudados 26 ratos Wistar, higidos,
machos, divididos em 2 grupos: Grupo 1 (G1) - acupuntura por 30 minutos, nos
pontos Pericardio 6 (Pc6) e Coracédo 7 (C7), antes da administracdo intravenosa de
adrenalina; Grupo 2 (G2) — administracdo de adrenalina, sem realizacdo de
acupuntura (controle). Em ambos os grupos, foi realizada a administracdo de
adrenalina, na dose inicial de 10 ug/Kg, adicionando-se 5 ug/Kg, a cada 5 minutos,
até a dose final de 40 ug/Kg. Realizou-se eletrocardiograma em monitorizacao
continua, comparando-se o0 numero de registros de alteracdes em ambos 0s grupos.
Observou-se que as principais alteracbes produzidas pela adrenalina foram
ocorréncia de bloqueio atrio-ventricular de 2° grau (BAV2) (G1: 92,3% e G2: 100%) e
bradicardia (G1: 69,2% e G2: 92,3%) nos 2 grupos. Em menor frequéncia, verificou-
se ocorréncia de taquicardia ventricular (TV) ndo sustentada (G1l: 7,7% e G2:
23,1%), extra-sistoles (ES) isoladas (G1: 92,3% - 14,5+11,7 e G2:100% - 24,9+13,9)
(p<0,05) e complexos atriais prematuros (CAP) (G1: 92,3% - 5,6+7,2 e G2: 84,6% -
9,5+£12,5). Durante os episodios de BAV2 e bradicardia, foi avaliado o tempo (em
segundos) para restauracdo da frequéncia cardiaca a niveis fisiologicos (G1.:
137,3+117,4 e G2: 253,5+151,1) (p<0,05). Conclui-se que a acupuntura é eficaz em
reduzir ocorréncias de ES, além de atenuar os efeitos do reflexo de Bezold-Jarisch,
sendo capaz de retardar a ocorréncia de BAV2 e bradicardia e reduzir o tempo de
recuperacdo para ritmo fisioldégico, mostrando-se como ferramenta promissora na
prevencao de arritmias cardiacas.

Palavras-chave: Arritmias Cardiacas. Ratos Wistar. Acupuntura. Epinefrina



ABSTRACT
Use of acupuncture in the cardiac arrhythmias prevention in Wistar rats

This study evaluates acupuncture effect in the prevention of arrhythmias induced by
epinephrine crescent doses in rats. Were studied 26 Wistar rats, healthy males were
divided into 2 groups: Group 1 (G1) - acupuncture for 30 minutes, points Pericardium
6 (Pc6) and Heart 7 (C7) before the intravenous administration of epinephrine, Group
2 (G2) - adrenaline, without performing acupuncture (control). In both groups,
epinephrine was administered at an initial dose of 10 ug / kg by adding 5 ug / kg
every 5 minutes until the final dose of 40 ug / kg. The ECG was recorded on
continuous monitoring comparing the number of records changes in both groups. It
was observed that the main changes produced by adrenaline were the occurrence of
atrioventricular block of second degree (BAV2) (G1: 92.3% and G2: 100%) and
bradycardia (G1: 69.2% and G2: 92.3%) in two groups. Less frequently, there was
occurrence of nonsustained ventricular tachycardia (VT) (G1, G2 7.7% and 23.1%),
extrasystoles (ES) isolated (G1: 92.3% - 14.5 + 11.7 and G2: 100% - 24.9 £ 13.9) (p
<0.5) and premature atrial complexes (PAC) (G1: 92.3% - 5.6 + 7.2 and G2: 84.6% -
12.5 + 9.5). During episodes of bradycardia and BAV2, we measured the time (in
seconds) to restore the heart ratre to physiological levels (G1: 137.3 + 117.4 and G2:
253.5 + 151.1) (p <0, 5). It was concluded that acupuncture is effective in reducing
occurrences of ES, and mitigate the effects of the Bezold-Jarisch reflex, being able to
delay the occurrence of bradycardia and BAV2 and reduce recovery time until
physiological rhythm, showing up as a promising tool in the prevention of cardiac
arrhythmias.

Key-words: Arrhythmias, Cardia. Rats, Wistar. Acupuncture. Epinephrine



LISTA DE ABREVIATURAS

ARC — Neur6nios do Centro Arqueado
AV — Nodo atrioventricular

BAV2 — Bloqueio Atrio-ventricular de 2° grau
C7 —Coracao 7

CAP — Complexos Atriais Prematuros
CGRP - Proteina Associada a Calcitonina
CVP — Complexo Ventricular Prematuro
EA — Eletroacupuntura

ECG — Eletrocardiograma

ES — Extrassistoles

FC — Frequéncia Cardiaca

FDA — Food and Drug Association

G — Gauge

Gl1-Grupo1l

G2 — Grupo 2

h — hora

IM — Via Intramuscular

IP — Via Intraperitoneal

IV — Via Intravenosa

kg — quilogramas

Ltda — Limitada

M — Momento

mg — miligramas

min — minutos
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MTC — Medicina Tradicional Chinesa
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OMS - Organizacdo Mundial de Saude
°C — Graus Celsius

PA — Presséo Arterial

PBRP — Pontos de Baixa Resisténcia Elétrica da Pele



Pc5 — Pericardio 5

Pc6 — Pericardio 6

RVLM - Regiao Rostral Ventrolateral da Medula
SA - Nodo Sinoatrial

SAS - Statistical Analysis System

SBCAL — Sociedade Brasileira de Ciéncia em Animais de Laboratério
ST 36 — Estdbmago 36

TV — Taquicardia Ventricular

ug — microgramas

USA — United States of America

Vc 17 — Vaso Concepcéao 17

VIPAG — Substancia Cinzenta Periaquedutal Ventrolateral
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1. INTRODUCAO

As arritmias cardiacas sé@o consideradas disturbios na geracdo e/ou
propagacdo do impulso elétrico, onde se observam anormalidades na origem,
frequéncia e ritmo do mesmo (HOFFMAN; CRANEFIELD, 1964). Estudos que
avaliam alternativas para correcdo das arritmias cardiacas sdo frequentemente
realizados, necessitando de modelos experimentais que a induzam. Modelos
cirrgicos em ratos, que utilizam ocluséo coronariana, sao eficientes na obtencao de
arritmias; entretanto estdo associados a elevada mortalidade (ZORNOFF et al.,
2009).

A adrenalina é um agente simpatomimético de acdo direta (VITAL,
1999), que provoca aumento da frequéncia cardiaca e for¢ca de contragdo, do
consumo de oxigénio e aumenta a irritabilidade das células marcapasso, levando a
um maior risco de arritmias (MALAMED, 1997).

A técnica da acupuntura baseia-se na estimulacdo organica de pontos
especificos do corpo, com o objetivo de atingir um efeito terapéutico ou
homeostéatico (SCHOEN, 2006; MACIOCIA, 2007; XIE; PREAST, 2007). O sucesso
do tratamento envolve o uso de agulhas que sdo manipuladas ou estimuladas com
uma corrente elétrica suave em pontos de acupuntura localizados ao longo da
superficie do corpo, os meridianos ou canais para restabelecer o equilibrio
energético (LI et al., 2006; TJEN-A-LOOI et al., 2006). Tem sido utilizada para
tratamento de arritmias cardiacas e outros problemas cardiovasculares (TANG,
1987; SCHOEN, 2001; LOPES, 2004). Estudos clinicos tém demonstrado que a
acupuntura tem efeito terapéutico em situacdes de hipertensdo (FLACHSKAMPF et
al.,, 2007), isquemia do miocardio, em alguns tipos de arritmias (RICHTER;
HERLITZ; HJALMARSON, 1991), além de produzir maior estabilidade cardiovascular
em céaes anestesiados (TAFFAREL et al., 2012).

A acupuntura consiste na estimulacdo sensorial ou estimulo neural
periférico, provocando liberacdo de neuropeptideos locais e a distancia, devido ao
envolvimento do sistema nervoso central e periférico (DAWIDSON et al., 1999). Os
efeitos benéficos da acupuntura sobre o sistema cardiovascular sdo atribuidos, em
parte, pela inibicdo simpatica (MIDDLEKAUFF et. al., 2002). A acupuntura modula o
tbnus do sistema autdbnomo, possibilitando corre¢cdo de anormalidades na pressao
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sanguinea, através de alteracfes na frequéncia, contratilidade cardiaca e ténus
vasomotor (LOPES, 2004).

Estudos a respeito do mecanismo de acdo e uso terapéutico da
acupuntura sobre o sistema cardiovascular sdo importantes pois a acupuntura € uma
técnica de baixo custo, facil aplicacdo e praticamente isenta de efeitos colaterais,
podendo ser utilizada em todos os pacientes, independente de espécie, raca e sexo,
onde atua reestabelecendo o equilibrio energético do organismo a fim de atingir o
efeito terapéutico desejado. Desta forma, pode diminuir a quantidade de
medicamentos utilizados para controle de sintomatologia em pacientes com doenca
cronica, mostrando-se uma ferramenta potencialmente eficaz na prevencédo e
tratamento de afeccdes do sistema cardiovascular, dentre elas as arritmias

cardiacas.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1Eletrofisiologia Cardiaca

O musculo cardiaco é dotado de automaticidade, ou seja, capacidade

de gerar seus proprios estimulos elétricos, o0 que ocorre no nodo sinoatrial (SA),
marcapasso do coracdo. As células do musculo cardiaco sdo conectadas entre si,
representando um sincicio, conduzindo o estimulo gerado as células vizinhas,
promovendo, deste modo, a contracdo da musculatura (CUNNINGHAM, 2004).
Para adequada conducdo do impulso elétrico por todo o miocéardio, o coragao
apresenta um sistema de conducdo do impulso elétrico, onde o estimulo elétrico
cardiaco origina-se no nodo SA, situado no atrio direito, sendo propagado pelos
atrios através dos feixes internodais, chegando ao nodo atrioventricular (AV), onde
ocorre retardo fisiolégico na conducdo do mesmo. Do nodo AV, o estimulo é
transmitido através do Feixe de Hiss, localizado no septo interventricular, que se
divide em ramos direito e esquerdo, terminando nas fibras de Purkinje, que levam
entdo os estimulos a musculatura cardiaca, ocorrendo assim a contracao do coracéo
(PAGE et al., 2004).

2.2Eletrocardiograma

A eletrocardiografia € o registro de campos elétricos gerados pelo

coracao a partir da superficie corporea, registrada sob a forma de ondas especificas
(GOODWIN, 2002). O eletrocardiograma (ECG) fornece uma representacdo grafica
dos processos de despolarizacdo e repolarizacdo do miocéardio, que proporciona
informacdes a respeito da freqtiéncia e ritmo cardiacos (WARE, 2006).
O eletrocardiografo, por definicdo, € um aparelho (voltimetro) que capta o potencial
elétrico gerado pela atividade cardiaca, que se propaga até a superficie do corpo,
convertendo-a num registro grafico da amplitude em funcdo do tempo, denominado
eletrocardiograma. Com o0 avanco da informatica, a eletrocardiografia
computadorizada tem sido utilizada como método diagndstico auxiliar e, atualmente,
vem sendo cada vez mais empregada na medicina veterinaria (WOLF; CAMACHO;
SOUZA, 2000).
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A eletrocardiografia computadorizada ou informatizada apresenta maior
acuracia em relacdo ao método convencional, pois a mensuracdo das ondas do
ECG detecta leituras de 1 milissegundo, enquanto na convencional a leitura s6 pode
ser realizada a partir de 5 milissegundos, com papel em velocidade de 100 mm/s
(SHIWEN et al.,, 1996). Apresenta também algumas vantagens como uso em
servicos eletrocardiograficos de emergéncia, resultados mais rapidos e capacidade
de armazenar e realizar grandes volumes de eletrocardiogramas em menor tempo
(WOLF; CAMACHO; SOUZA, 2000), além de apresentar progresso em qualidade
(MILLER; TILLEY, 1995).

Em Medicina Veterinaria o ECG vem sendo utilizado crescentemente
como exame complementar, seja para o diagnostico de arritmias, como também
para a avaliacdo pré-operatéria de pacientes (TARRAGA; SPINOSA; CAMACHO,
2000), e ainda na obtencéo de informacgdes que sugiram dilatacdo ou hipertrofia das
camaras cardiacas. Deve-se ressaltar que um ECG normal ndo exclui a
possibilidade de doenca cardiaca, bem como arritmias significativas podem ter
origem nao cardiaca, incluindo situacfes de desequilibrio eletrolitico, neoplasias,

sindrome dilatacdo volvulo-gastrica e septicemia (GOODWIN, 2002).

2.3 Arritmias

As arritmias cardiacas sé@o consideradas disturbios na geracdo e/ou
propagacdo do impulso elétrico. Incluem anormalidades na freqiéncia, ritmo e local
de origem do mesmo (HOFFMAN; CRANEFIELD, 1964). Varias sao causas que
podem originar as arritmias cardiacas, que variam desde alteracbes cardiacas
primarias, até situacbes como hipoxia, desequilibrios eletroliticos, choque elétrico e
efeitos de farmacos (WARE, 2006). Algumas arritmias sé@o insignificantes e mesmo
benéficas, ndo necessitando de terapias especificas; mas outras podem causar
sinais clinicos severos ou evoluir para arritmias malignas levando a parada cardiaca
ou a morte subita (MUIR; SAMS; MOISE, 1999).

As arritmias variam no seu local de origem, que pode ser atrial,
juncional, supraventricular e ventricular, bem como no periodo, ou seja, se ocorre
antes do proximo impulso sinusal esperado (prematuro) ou apés uma longa pausa
(tardio ou de escape). Uma contracdo prematura € aquela que ocorre antes do

momento em que deveria ocorrer uma contracdo normal, sendo também conhecida
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como extra-sistole, batimento prematuro ou ectdpico e pode ser de origem atrial
(contracéo atrial prematura — CAP) ou ventricular (contragéo ventricular prematura —
CVP ou extra-sistole ventricular — ES) (GUYTON; HALL, 1996). As arritmias séo
classificadas também como ritmos rapidos (taquiarritmias) ou lentos (bradiarritmias).
A taquicardia e a bradicardia sinusal sdo ritmos originados no né sinusal e
conduzidos normalmente, porém a frequéncia cardiaca € mais rapida ou lenta,
respectivamente, que o normal para a espécie (WARE, 2010).

Dentre as bradiarrimias, destacam-se a bradicardia sinusal e os
bloqueios da conducao atrioventricular (WARE, 2010). As arritmias conseqientes a
problemas na condugdo do impulso elétrico entre atrios e ventriculos séo
denominadas bloqueios, caracterizados pelo atraso ou impossibilidade em propagar
o estimulo despolarizante do coracdo (BONHORST, 2000; FAUCI et al., 2008). Séo
divididos em trés grupos (primeiro, segundo ou terceiro grau), segundo modelo para
os defeitos na regido atrio-ventricular (BONHORST, 2000). O bloqueio de primeiro
grau é caracterizado pela lenta conducdo dos atrios para os ventriculos, todos os
impulsos sé&o conduzidos aos ventriculos, entretanto o intervalo PR é mais longo que
o normal. O bloqueio de segundo grau (BAV2) é caracterizado por conducao atrio-
ventricular intermitente, onde algumas ondas P n&o s&o conduzidas e seguidas por
complexo QRS. E o bloqueio de terceiro grau representa falha completa na
conducdo atrio-ventricular, onde nenhum impulso sinusal é conduzido para os
ventriculos, originando ondas P néo relacionadas aos complexos QRS, que sao
resultantes de ritmo de escape ventricular (WARE, 2010).

Dentre as taquiarritmias destacam-se a taquicardia sinusal, fibrilacéo
atrial e taquicardias supraventricular e ventricular, que podem ser sustentadas ou
nao. A fibrilacdo atrial é caracterizada por ativacao elétrica rapida e cadtica dentro
do atrio, ndo se observando ondas P no ECG, e resposta ventricular alta (WARE,
2010). As taquiarritmias supraventriculares sdo taquicardias em que a participacéo
de alguma porcéo de tecido atrial € necessaria para a manutencdo da arritmia, em
contraste com as taquicardias ventriculares (TV), que necessitam somente de
estruturas ventriculares para sua manuten¢ao (MIRANDA; RODRIGUES; GRILLO,
1999). A taquicardia ventricular consiste em uma série de complexos ventriculares
prematuros e pode ser sustentada (mais de 30 segundos) ou ndo sustentada
(WARE, 2010).


http://www.medicinanet.com.br/pesquisas/taquiarritmias_supraventriculares.htm�
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2.3.1 Modelos de inducé&o de arritmias

Os modelos de arritmias permitem estudar fenébmenos detalhados em
situacdes relativamente controladas, ja que algumas arritmias sdo dificeis ou
impossiveis de serem avaliadas na pratica clinica ou nos casos de emergéncia
(HAMLIN, 1992). Alguns modelos experimentais de inducédo de arritmias tém sido
desenvolvidos em animais visando a aplicacdo de resultados no homem (JANSE;
OPTHOF; KLEBER, 1998). O conhecimento acumulado com estudos em animais
tem auxiliado no planejamento de estratégias diagnosticas e terapéuticas, para o
controle de arritmias cardiacas supraventriculares e ventriculares (DZIELSKA-
OLSZAK; POLAKOWSKI; KUBIK-BOGUCKA, 1998; JANSE; OPTHOF; KLEBER,
1998).

A inducdo cirurgica da arritmia, atraves da oclusdo temporaria da
artéria coronaria é bem descrita em cédes (HASHIMOTO, 2007) e ratos (ZORNIAK et
al., 2010). Entretanto, a mortalidade de animais neste tipo de modelo é elevada
(ZORNOFF et al., 2009). Nestes modelos experimentais para inducdo de arritmias
em ratos, a mortalidade verificada nas primeiras 24 horas ap0s a cirurgia situa-se
comumente entre 40 e 60% (ZORNOFF et al.,, 2009). Deste modo, modelos
experimentais de arritmias, menos invasivos, foram desenvolvidos por Ferreira e
Camacho (2001), que padronizaram a dose de 3 mg/kg de cloreto de bario por via
intravenosa (IV) para induzir arritmias ventriculares em caes anestesiados com
halotano.

Modelos que usam a adrenalina em doses crescentes, em animais
anestesiados com halotano, tém sido usados em caes (REZENDE et al., 2002;
HASHIMOTO, 2007), em porquinhos da india (HASHIMOTO, 2007) e em ratos
(TAKADA et. al., 1993; KAWAI et al., 2002). Estudos parecidos ja haviam sido
desenvolvidos por Pace et al. (1979), ao padronizarem a dose arritmogénica da
adrenalina em cées anestesiados com halotano, que foram utilizados por Lemke et
al. (1993), para estudar os efeitos da xilazina e da medetomidina em caes
anestesiados com halotano e isofluorano, e por Teixeira Neto et al. (2001), para
estudar os efeitos da atropina e da metotrimeprazina em doses arritmogénicas

seriadas de adrenalina.
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2.4 Adrenalina

A adrenalina € o modelo dos agentes simpatomiméticos de acao direta,
pois ativa todos os subtipos de receptores adrenérgicos. E endégena e as formas
sintéticas sdo largamente empregadas na Medicina Veterinaria (VITAL, 1996).
Possui efeito inotropico e cronotropico positivo (FANTONI; CORTOPASSI;
BERNARDI, 2002; DUKES, 1993). E um agente simpatomimético de ac&o direta
(VITAL, 1999), que provoca aumento do ritmo e débito cardiaco, do consumo de
oxigénio e aumenta a irritabilidade das células marcapasso, levando a um maior
risco de arritmias (MALAMED, 1997).

2.4.1 Reflexo de Bezold-Jarisch

A regido cardiopulmonar contém numerosos mecanorreceptores e
receptores quimiossensitivos localizados nas camaras cardiacas e pulmao, cujas
fibras sdo em sua maioria amielinizadas (fibras C) que trafegam via nervo vago até o
nacleo do trato solitario (NTS), no bulbo, onde fazem sua primeira sinapse
(PERSSON; EHMKE; KIRCHEIM, 1989). A ativacao de fibras C cardiopulmonares é
estimulada por substancias quimicas e por alteragbes de volume (EVANS;
LUDBROOK; MICHALICEK, 1991; VERBENE; GUYENET, 1992; COLLINS;
DICARLO, 1993; MARK; DUNLAP, 2008). No bulbo, acontece uma série de eventos
neuronais e uma complexa interacdo entre diferentes areas, que desencadeiam uma
resposta eferente tbnico-inibitéria para o coracdo, que culmina em apnéia e
bradicardia, promovendo reducdo do deébito cardiaco e, consequientemente,
hipotensdo, que caracteriza o reflexo cardiopulmonar de Bezold-Jarisch (THOREN,
1979; AVIADO; GUEVARA, 2001). A ativagao desses receptores exerce um controle
tbnico da funcdo cardiaca e contribui para manutencdo do volume fisioldgico,
principalmente via atividade simpatica para o nervo renal (VASQUEZ, 1994,
DITTING et al., 2006).

Os reflexos cardiopulmonares podem ser testados experimentalmente
pela injecdo endovenosa de substancias quimicas, provocando bradicardia e
hipotenséo, ou pela expansdo do volume plasmatico, aumentando o retorno venoso
e a pressao de enchimento atrial e ventricular, provocando inibicdo reflexa da

atividade simpética (bradicardia e vasodilatacdo) e estimulacdo parassimpatica
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(bradicardia) (IRIGOYEN; MOREIRA; KRIEGER, 1992). Frequentemente utilizadas
em associagdo com anestésicos locais, a adrenalina e a noradrenalina elevam a
frequéncia cardiaca, a for¢ca de contracdo do coracdo e a pressao arterial, podendo,
através de reflexo vagal, induzir a uma bradicardia reflexa (KROEGER, 1983;
WEINER, 1987; KRIEGER; BRUM; NEGRAO, 1998). Reacdo vasodilatadora e
cardio-inibitéria pode ocorrer em qualquer situagdo em que exista expansdo do
volume intracardiaco combinada com estimulacdo beta-adrenérgica (PINTON et al.,
1998).

2.5 Acupuntura

A acupuntura faz parte de um conjunto de conhecimentos tedrico-
empiricos, a Medicina Tradicional Chinesa (MTC) (SCHWARTZ, 2008), sendo uma
das terapias mais utilizadas em medicina complementar e alternativa (ASTIN et al.,
1998). Derivada dos radicais latinos acus e pungere, que significam agulha e
puncionar, respectivamente, a acupuntura visa a terapia e cura de enfermidades
pela aplicacdo de estimulos através da pele, com a inser¢do de agulhas em pontos
especificos (SCHWARTZ, 2008). Entretanto, além do sentido restrito de
agulhamento, a palavra acupuntura pode ter sentido mais amplo, o do estimulo do
acuponto segundo as varias técnicas disponiveis (agulhamento, alteracbes de
temperatura, presséo e eletricidade) (ALTMAN, 1997). A estimulacdo dos pontos de
acupuntura especiais sobre a superficie do corpo com agulhas, calor ou pressao tem
sido utilizada na China ha mais de 2.500 anos (SCHOEN, 2006; MACIOCIA, 2007),
inicialmente para reduzir a dor e mais recentemente, para tratar uma variedade de
problemas clinicos, que vao desde o controle sintomatico de nauseas e vomitos, até
hipertensao e arritmias, entre outras condigcbes (LONGHURST, 1998).

A técnica da acupuntura baseia-se na estimulacdo organica de pontos
especificos do corpo, com o objetivo de atingir um efeito terapéutico ou
homeostatico (SCHOEN, 2006; MACIOCIA, 2007; XIE; PREAST, 2007). Segundo a
teoria da MTC, o campo eletromagnético da vida (Qi) no organismo flui por todos os
orgaos, e a comunicacao entre estes ocorre pelos meridianos (DRAEHMPAEL;
ZOHMANN, 1997; ULETT et al., 1998; LIN, 2006; POVOLNY, 2008). O tratamento

envolve o0 uso de agulhas que sao introduzidas em pontos localizados ao longo da
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superficie do corpo, os meridianos ou canais para restabelecer o equilibrio
energeético (LI et al., 2006; TJEN-A-LOOI et al., 2006).

A acupuntura emprega a estimulacdo através da puncéo com agulhas
filiformes de aco inoxidavel de diversos comprimentos e diametros, em torno de 2 a
3 décimos de milimetro (BENSOUSSAN, 1991). Os comprimentos sao determinados
de acordo com o porte do animal e localizacdo dos acupontos, variando de 1,25 até
5 centimetros. A insercéo, profundidade, angulo adequado, manipulacéo e remocéo
das agulhas requerem treinamento apropriado e pratica (ALTMAN, 1997). A
manipulagcdo da agulha de acupuntura provoca uma deformacdo do tecido
conjuntivo, transmissdo de sinal mecéanico dentro de fibroblastos e outras células
aderidas as fibras de colageno, estimulando mecanoreceptores e nociceptores. Este
efeito ndo se restringe ao local da agulha de acupuntura, podendo se espalhar a
planos de tecido conjuntivo intersticial. Gera também altera¢des no fluxo sanguineo,
citocinas e/ou fatores de crescimento que resultam na modulagédo em longo prazo da
informacédo sensorial e o efeito da acupuntura que pode durar horas ou dias
(LANGEVIN; CHURCHILL; CIPOLLA, 2001).

Outros recursos terapéuticos utilizados na acupuntura sdo a
eletroacupuntura (EA) e moxabustdo (PEREIRA, 2005). Aparelhos eletronicos
podem ser utilizados nos acupontos, com a finalidade de promover estimulos mais
intensos do que a manipulacdo manual das agulhas de acupuntura. Outra forma de
estimulo utilizada na MTC € a moxabustéo, indicada tradicionalmente em patologias
cronicas e em alguns processos dolorosos, cuja piora ocorre com clima frio e amido.
Consiste de uma erva, Artemisia vulgaris, enrolada em forma de bastdo, o qual é
gueimado e colocado sobre o acuponto, aquecendo a agulha (ALTMAN, 1997). Os
resultados da acupuntura estéo relacionados ao estimulo que € feito no acuponto,
ou seja, intensidade, duracao e frequéncia do estimulo (YAMAMURA, 2002).

A acupuntura produz respostas reflexas, mediadas por centros
superiores do controle central, sistema enddcrino e imunolégico (MOYA, 2005). E
indicada para o tratamento de doencas e distarbios no que se refere a sua etiologia,
diferenciacdo da patologia, principio e método de tratamento e sele¢do dos pontos
(WEN, 1995), sendo uma técnica de custo acessivel e praticamente isenta de efeitos
colaterais (ARAI et al., 2008). Seus efeitos sobre a atividade cerebral tém sido

demonstrados através de eletroencefalografia e ressonancia magnética e sua
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eficdcia no tratamento da dor de diversas etiologias estd bem demonstrada (WEN,
1995).

A acupuntura € uma pratica aceita pela Organizacdo Mundial de Saude
(OMS), que relaciona cerca de 40 doencas para as quais ha comprovacao de
efichcia com a acupuntura (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2003) e pela
Agéncia de Fiscalizacdo e Controle de Alimento dos Estados Unidos (Food and Drug
Administration — FDA). A acupuntura também se acha regulamentada em termos de
sua utilizacdo pelas unidades de saude brasileiras pela portaria n°® 971/2006 do

Ministério da Saude.

2.5.1 Acupontos

Os locais ou regides anatomicas onde sdo realizadas as pungdes com
agulhas sdo conhecidos como “pontos de acupuntura” ou “acupontos”. Os acupontos
sdo microzonas cutaneas de aproximadamente 10mm? de superficie, que S&o
localizados por referéncia anatdémica, havendo descricdo cartografica para cada
espécie animal (RUBIN, 1983). Sdo regides da pele em que é grande a
concentracdo de terminagdes nervosas sensoriais, em relagdo intima com nervos,
vasos sanguineos, tenddes, periosteos e céapsulas articulares (SCOGNAMILLO-
SZABO; BECHARA, 2001).

Possuem propriedades elétricas diversas das areas adjacentes:
condutancia elevada, menor resisténcia, padroes de campo organizados e
diferencas de potencial elétrico. Por isso, sdo denominados pontos de baixa
resisténcia elétrica da pele (PBRP) e podem ser localizados na superficie da pele
através de um localizador de pontos (SCOGNAMILLO-SZABO; BECHARA, 2001). A
insercdo da agulha no ponto de acupuntura altera a carga elétrica da hipoderme
gerando uma corrente, com o objetivo de igualar a diferenca de potencial entre a
pele e a agulha (ALTMAN, 1997). A introducdo de agulhas nestes pontos gera
liberacdo de bradicinina, histamina, substancia P, leucotrienos, prostaglandina e
fator de ativagéo plaquetaria (KOVACS et al., 1992).

A medicina veterinaria estabelece 32 pontos simples e 40 bilaterais,

selecionados e possiveis de usar em pequenos animais. Cada acuponto tem uma ou
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vérias funcdes quando estimulado e podem ser combinados para tratar um 6rgao
(FOGANHOLLI; RODRIGUES; PROCOPIO, 2007).

2.5.2 Meridianos

De acordo com a teoria dos meridianos, o corpo € percorrido em toda
sua extensao por um sistema de caminhos, vias ou canais, que possibilitam uma
rede de comunicacdo entre as diferentes partes do organismo. Por essas vias,
denominadas meridianos, a energia flui pelo corpo (ERNST; WHITE, 2001). O
sistema de meridianos € composto por doze meridianos principais, meridianos
secundarios (que acompanham e unem os meridianos principais) e oito meridianos
extraordinarios (DARELLA, 2000).

O sistema de canais e colaterais consiste numa rede de pontos e linhas
qgue ligam os acupontos, distribuida tdo amplamente pelo nosso corpo quanto o
sistema nervoso ou o sistema circulatério. Seu papel € de interligar e integrar todas
as partes de nosso organismo, permitindo que funcione como um todo (PEREIRA,
2005). Os meridianos comunicam a superficie com o interior do corpo, relacionam
orgdos e visceras, orgdos dos sentidos, musculos e tendBes. Através deles, a
energia circula sempre em um mesmo sentido e o conhecimento preciso de seu
trajeto € de grande importancia para o diagnostico e tratamento (LIMA, 2007). Os
meridianos acompanham os planos das fascias (entre musculos, 0ssos e tenddes)
(LANGEVIN; YANDOW, 2002) e consistem em vias de baixa resisténcia com
funcdes de transferéncia especificas (NASCIMENTO, 2006).

2.5.3 Acupuntura e o sistema cardiovascular

A acupuntura foi utilizada inicialmente em humanos, tendo
posteriormente seu uso expandido para outras espécies animais, para tratamento de
arritmias cardiacas e outros problemas cardiovasculares (TANG, 1987; SCHOEN,
2001; LOPES, 2004). Estudos desenvolvidos no homem e em animais tém relatado
seus efeitos promissores para o tratamento de alteragGes cardiovasculares, como
alteracdes de pressdo sanguinea arterial, arritmias, e hipéxia do miocardio (TAM;
YIU, 1975; BALLEGAARD et al., 1986; RICHTER; HERLITZ; HJALMARSON, 1991,
BAO et al., 1992; SYUU et al., 2003; SYUU et al., 2005; VOGEL et al., 2005). Tem
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sido utilizada para o tratamento de distarbios cardiovasculares em animais,
aumentando a sobrevivéncia de cdes submetidos ao choque hemorragico (ANON,
1973), bem como para a parada cardiaca por hipoxia (LEE; LEE; CLIFFORD, 1974)
e o tratamento da hipertenséo arterial em caes (MATSUMOTO, 1973).

A acupuntura modula o tonus do sistema autbnomo (HAKER;
EGEKVIST; BJERRING, 2000; AGELINK et al., 2003; LOPES, 2004), possibilitando
correcdo de anormalidades na pressdo sanguinea, através de alteragcdes na
frequéncia e contratilidade cardiacas e tbnus vasomotor. Os efeitos benéficos da
acupuntura sdo mediados, em parte, pela inibicdo simpatica (MIDDLEKAUFF et al.,
2002), que pode resultar em redugdes no calcio intracelular (ZHANG et al., 1995).
Seus efeitos sobre o sistema cardiovascular provavelmente comecam com a
excitacdo das laminas Ill e IV do corno dorsal da medula espinhal, estimuladas
através das fibras aferentes, que estdo na base dos acupontos (LIU; LANG, 1986; LI
et al., 1998) e fornecem entrada para um grande nimero de regides do hipotalamo,
mesencéfalo e tronco cerebral, que estdo envolvidos com a regulacdo
cardiovascular (LI et al., 2006; TIEN-A-LOOI et al., 2006). A estimulacdo destes
grupos, em fibras dos nervos medianos, ativa os receptores opidides e nociceptina
na area rostroventrolateral da medula (RVLM), levando a inibigdo do fluxo simpatico
e reducao das necessidades metabolicas cardiovasculares (LI et al., 1998; CHAO et
al., 1999; CRISOSTOMO et al., 2005; TIEN-A-LOOI et al., 2005; TIEN-A-LOOI et
al., 2006).

A acupuntura também ativa o sistema inibitorio simpatico descendente
central, resultando na liberacdo de opidides enddgenos, gama-amino-N-butirico e
serotonina (LI, 1991), mediadores que sdo parcialmente responsaveis pela
manutencdo da pressdo vascular e integram reflexos cardiovasculares
(STORNETTA et al., 1989). Adicionalmente, a acupuntura € capaz de inibir arritmias
cardiacas, por produzir aumento de endorfinas e dinorfinas, o que reduz os niveis de
norepinefrina e dopamina, reduzindo consequentemente a estimulacdo simpatica
sobre o coracdo (LOPES, 2004).

A eficacia da acupuntura é maior em certos pontos cardiovasculares,
como aqueles ao longo do meridiano do pericardio, que recobrem o nervo mediano
do antebraco - meridiano do pericardio (Pc) 5 e 6, chamado Jianshi e Neiguan, e
agueles que ao longo do meridiano do estdmago sobrepujam o nervo fibular

profundo na perna (ST 36, chamado Zusanli). Esta capacidade de alguns pontos de
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acupuntura para influenciarem o sistema cardiovascular esta relacionada com uma
maior entrada de aferentes em nervos subjacentes a estes acupontos, para regioes
reguladoras do sistema cardiovascular no cérebro (LI et al., 2006; ZHOU; TJEN-A-
LOOI; LONGHURST, 2005).

O coracao € o “principe da circulagdo”, conduzindo o sangue atraves
dos vasos do corpo. De todos os 6rgaos, ele é considerado a base do Yang, cujo
calor e atividade mantém o fogo no corpo. Além de suas responsabilidades
circulatérias, é dito na MTC que o coracdo é o guardido do espirito ou Shen. Em
animais, o estado Shen é visto em seus padrbes de comportamento. Respostas
mentais e emocionais normais sdo guiadas pelo coracdo e, também, pelo seu
protetor, o pericardio. Desta forma, dentre os pontos usados em alteracbes
cardiacas destacam-se o Coracao 7 (C7), conhecido como “porta do espirito”, que
acalma o Shen e diminui as palpita¢gdes. Ele equilibra o coragcdo enquanto estabiliza
as emocdes, e o Pericardio 6 (Pc6), conhecido como “portéo interno”, que acalma e
regula o fluxo de Qi por todo o corpo (SCHWARTZ, 2008).

As referéncias da aplicagdo da acupuntura em Pc6 e C7 séo
importantes por sua conhecida funcéo cardiovascular na MTC (ZHOU; TJEN-A-
LOOI; LONGHURST, 2005). Sabe-se que a aplicagdo de acupuntura nestes pontos
diminui a atividade inotrépica do coracdo e a frequéncia cardiaca e modula a
pressdo arterial e, em pacientes cardiopatas e/ou com isquemia coronariana. O
ponto C7 pode modificar a resposta fisiologica do sistema neurovegetativo e
provocar melhor resposta cardiovascular (VAN, 1981; CHONGHUO et al., 1988).

O ponto Pc6 é um dos pontos tradicionalmente utilizados para o
tratamento de doencas relacionadas ao sistema cardiovascular (SYUU et al., 2003;
TJEN-A-LOOI et al., 2006; LI et al., 2006). Evidéncias clinicas indicam que este
ponto tem efeitos terapéuticos concretos em alguns tipos de hipertensdo arterial,
arritmias cardiacas, angina de peito e infarto do miocardio em humanos (TAM; YIU,
1975; RICHTER; HERLITZ; HJALMARSON, 1991; LI; YAO, 1992). A acupuntura em
Pc6 gera um efeito simpaticolitico em individuos saudaveis (ABAD-ALEGRIA et al.,
2001), demonstrando eficacia na manipulacdo de funcdes cardiacas (KONG, 1988;
TSOU et al., 2004), possivelmente através da inibicdo de neurdnios cardiovasculares
na RVLM (TSOU et al., 2004; ZHOU; TJEN-A-LOOI; LONGHURST, 2005; LI et al.,
2006).
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O estimulo do Pc6 interfere na resposta pressérica vascular, bem como
nas respostas simpaticas cardiovasculares, resultando no incremento do volume
sistélico e débito cardiaco (SYUU et al., 2003; TIEN-A-LOOI et al., 2006; LI et al.,
2006). Além disso, a estimulacéo elétrica de Pc6 impediu a diminuicdo na presséo
arterial média, do volume diastélico final, da frequéncia cardiaca, do volume
sistdlico, do débito cardiaco e da pressdao no final da sistole, induzida por
sangramento em céaes higidos, anestesiados com pentobarbital e fentanil (SYUU et
al., 2001).

2.5.4 Mecanismo de acdo da acupuntura no sistema cardiovascular a nivel

central

A acupuntura age por uma complexa via aferente e eferente, por meio
de neurotransmissores e outras substancias enddgenas (NASCIMENTO, 2006).
Portanto, consiste na estimulacdo sensorial ou estimulo neural periférico,
provocando liberacdo de neuropeptideos locais e a distancia, devido ao
envolvimento do sistema nervoso central e periférico (DAWIDSON et al., 1999). E
por isso considerada uma terapia reflexa, em que o estimulo de uma regido age
sobre outras (CASSU et. al., 2008).

Estudos demonstraram que a estimulacdo de pontos de acupuntura
exerce seu efeito aumentando a liberacdo de neuropeptideos de terminacdes
nervosas (DAWIDSON et al., 1999) (encefalinas, betaendorfinas, dinorfina) (ERNST;
WHITE, 2001; JACQUES, 2005; NASCIMENTO, 2006). Para essa finalidade, utiliza
principalmente o estimulo nociceptivo discreto, que € reconhecido em receptores
especificos para a dor e terminacdes nervosas livres de fibras aferentes A delta e C,
gue transformam os estimulos mecéanico, térmico ou quimico em impulso nervoso
(CASSU et. al., 2008). Este impulso ativa trés niveis do sistema nervoso: regiao da
medula espinhal, regido supra-espinhal (substancia cinzenta periaquedutal) e o
complexo hipdfise-hipotdlamo. Quando cada um desses niveis € estimulado,
endorfinas especificas e monoaminas, serotonina e adrenalina séo liberadas (EZZO
et al., 1998). A neuromodulacdo em nivel da medula espinhal promove normalizacao
da atividade autonémica simpatica e parassimpatica (CARNEIRO, 2003).

Sua participacdo na estimulacdo do cortex cerebral tem sido

investigada por diferentes exames de imagem, tais como: tomografia por emissao de
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positrons, ressonancia magnética funcional, técnicas de monitoramento neural
acopladas a computadores, tais como espectroscopia e sonografia transcranial com
Doppler (JACQUES, 2005; NASCIMENTO, 2006).

3. OBJETIVO

Os detalhes de alguns dos mecanismos de acdo da acupuntura ainda
ndo sdo muito compreendidos e pesquisas em animais mostram, as vezes,
descobertas contraditorias. Deste modo, o presente estudo teve como objetivo
avaliar o efeito da acupuntura na prevencdo de arritmias cardiacas induzidas por

doses crescentes de adrenalina, em ratos Wistar.
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RESUMO

Este estudo avalia o efeito da acupuntura na prevencdo de arritmias induzidas por
doses crescentes de adrenalina em ratos. Foram estudados 26 ratos Wistar, higidos,
machos, divididos em 2 grupos: Grupo 1 (G1) - acupuntura por 30 minutos, nos
pontos Pericardio 6 (Pc6) e Coracédo 7 (C7), antes da administracdo intravenosa de
adrenalina; Grupo 2 (G2) — administracdo de adrenalina, sem realizacdo de
acupuntura (controle). Em ambos os grupos, foi realizada a administracdo de
adrenalina, na dose inicial de 10 ug/Kg, adicionando-se 5 ug/Kg, a cada 5 minutos,
até a dose final de 40 ug/Kg. Realizou-se eletrocardiograma em monitorizacao
continua, comparando-se o0 numero de registros de alteracdes em ambos 0s grupos.
Observou-se que as principais alteracbes produzidas pela adrenalina foram
ocorréncia de bloqueio atrio-ventricular de 2° grau (BAV2) (G1: 92,3% e G2: 100%) e
bradicardia (G1: 69,2% e G2: 92,3%) nos 2 grupos. Em menor frequéncia, verificou-
se ocorréncia de taquicardia ventricular (TV) ndo sustentada (G1l: 7,7% e G2:
23,1%), extra-sistoles (ES) isoladas (G1: 92,3% - 14,5+11,7 e G2:100% - 24,9+13,9)
(p<0,05) e complexos atriais prematuros (CAP) (G1: 92,3% - 5,6+7,2 e G2: 84,6% -
9,5+£12,5). Durante os episodios de BAV2 e bradicardia, foi avaliado o tempo (em
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segundos) para restauracdo da frequéncia cardiaca a niveis fisiologicos (G1:
137,3+117,4 e G2: 253,5+151,1) (p<0,05). Conclui-se que a acupuntura é eficaz em
reduzir ocorréncias de ES, além de atenuar os efeitos do reflexo de Bezold-Jarisch,
sendo capaz de retardar a ocorréncia de BAV2 e bradicardia e reduzir o tempo de
recuperagdo para ritmo fisiolégico, mostrando-se como ferramenta promissora na
prevencao de arritmias cardiacas.

Palavras-chave: Acupontos. PC6. C7. Adrenalina. Eletrocardiograma.

ABSTRACT

This study evaluates acupuncture effect in the prevention of arrhythmias induced by
epinephrine crescent doses in rats. Were studied 26 Wistar rats, healthy males were
divided into 2 groups: Group 1 (G1) - acupuncture for 30 minutes, points Pericardium
6 (Pc6) and Heart 7 (C7) before the intravenous administration of epinephrine, Group
2 (G2) - adrenaline, without performing acupuncture (control). In both groups,
epinephrine was administered at an initial dose of 10 ug / kg by adding 5 ug / kg
every 5 minutes until the final dose of 40 ug / kg. The ECG was recorded on
continuous monitoring comparing the number of records changes in both groups. It
was observed that the main changes produced by adrenaline were the occurrence of
atrioventricular block of second degree (BAV2) (G1l: 92.3% and G2: 100%) and
bradycardia (G1: 69.2% and G2: 92.3%) in two groups. Less frequently, there was
occurrence of nonsustained ventricular tachycardia (VT) (G1, G2 7.7% and 23.1%),
extrasystoles (ES) isolated (G1: 92.3% - 14.5 + 11.7 and G2: 100% - 24.9 £ 13.9) (p
<0.5) and premature atrial complexes (PAC) (G1: 92.3% - 5.6 + 7.2 and G2: 84.6% -
12.5 + 9.5). During episodes of bradycardia and BAV2, we measured the time (in
seconds) to restore the heart ratre to physiological levels (G1: 137.3 + 117.4 and G2:
253.5 £ 151.1) (p <0, 5). It was concluded that acupuncture is effective in reducing
occurrences of ES, and mitigate the effects of the Bezold-Jarisch reflex, being able to
delay the occurrence of bradycardia and BAV2 and reduce recovery time until
physiological rhythm, showing up as a promising tool in the prevention of cardiac
arrhythmias.

Key-words: Acupoints. PC6. C7. Adrenaline. Electrocardiogram.



41

1. INTRODUCAO

As arritmias cardiacas sdo consideradas disturbios na geracdo e/ou
propagacdo do impulso elétrico, onde se observam anormalidades na origem,
frequéncia e ritmo do mesmo'”. Estudos que avaliam alternativas para correcédo das
arritmias cardiacas séo frequentemente realizados, necessitando de modelos
experimentais que a induzam. Modelos cirdrgicos em ratos, que utilizam oclusao
coronariana, sao eficientes na obtencdo de arritmias; entretanto estdo associados a
elevada mortalidade!?. Deste modo, modelos experimentais que usam a adrenalina
em doses crescentes tém sido usados em cdes™ ¥, em porquinhos da india® e em
ratos!®.

A adrenalina € um agente simpatomimético de acéo direta, sendo capaz de
ativar todos os subtipos de receptores adrenérgicos!”. Sobre o sistema
cardiovascular, provoca aumento do ritmo e débito cardiaco, do consumo de
oxigénio e aumenta a irritabilidade das células marcapasso, levando a um maior
risco de arritmias’®. E agonista dos receptores alfa-adrenérgicos localizados nos
vasos periféricos, 0 que causa vasoconstricdo, resultando em aumentos na pressao
sanguineal®.

A acupuntura € uma técnica da medicina tradicional chinesa (MTC) que
utiliza a estimulagdo de pontos especificos do corpo, chamados acupontos, para o
tratamento de enfermidades!*?’. Estudos clinicos tém demonstrado que a acupuntura

tem efeito terapéutico em situacdes de hipertensao!*

, Isquemia do miocardio, em
alguns tipos de arritmias*?, além de produzir maior estabilidade cardiovascular em
cées anestesiados!*?,

A técnica foi utilizada inicialmente em humanos, tendo posteriormente seu
uso expandido para outras espécies™. Em estudos clinicos com animais, a
acupuntura e estimulagéo elétrica cutanea de nervos periféricos foram eficazes no
tratamento de alteracdes cardiovasculares’®. Os efeitos benéficos da acupuntura
sdo atribuidos, em parte, pela inibicao simpatica™®. A acupuntura modula o tdnus do
sistema autbnomo, possibilitando correcdo de anormalidades na pressao sanguinea,
através de alteracdes na frequéncia, contratilidade cardiaca e ténus vasomotor ™.

Os detalhes de alguns dos mecanismos de agao da acupuntura ainda nao
sdo muito compreendidos e pesquisas em animais mostram, as vezes, descobertas

contraditorias. Deste modo, 0 presente estudo teve como objetivo avaliar o efeito da
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acupuntura na prevencao de arritmias cardiacas induzidas por doses crescentes de

adrenalina em ratos Wistar.

2. MATERIAL E METODOS

Este estudo foi protocolado na Comissdo de Etica no Uso de Animais
(CEUA), da Universidade do Oeste Paulista, sob numero 757, e cumpriu
integralmente os Principios Eticos na Experimentacdo Animal, adotados pela
Sociedade Brasileira de Ciéncia em Animais de Laboratério (SBCAL). Foram
utilizados 26 ratos (Rattus novergicus linhagem Wistar), higidos, adultos, machos,
com peso corporal entre 200 e 300 gramas, provenientes do Biotério Central da
Instituicdo de origem. Durante o experimento os animais foram mantidos em gaiolas
coletivas de polipropileno (5 animais/gaiola), recebendo agua e racdo comercial
(Labina®, Purina, Brasil) ad libitum, com controle de luz (ciclos de 12h claro/escuro)
e de temperatura (£25°C).

Os animais foram anestesiados com a associacao de tiopental sodico (30
mg/Kg), via intraperitoneal (IP) e tiletamina-zolazepan (Zoletil®, Virbac, Brasil) (10
mg/Kg), administrado por via intramuscular (IM) 1. A seguir, foram distribuidos
aleatoriamente em 2 grupos (n=13): Grupo 1 (G1): submetido a acupuntura durante
30 minutos (min) e, a seguir, induzida a arritmia com doses crescentes de
adrenalina. Grupo 2 (G2): induzida a arritmia com doses crescentes de adrenalina,
sem realizacéo prévia de acupuntura (controle).

Nos ratos do G1, imediatamente apdés a anestesia, foi realizada a
acupuntura manual, durante 30 min, com agulhas de aco inox especiais para
acupuntura (DBC 25x15, cabo espiral inox, DongBang®, Xuli Comércio Importacdo e
Exportacéo Ltda., Brasil), que foram inseridas bilateralmente nos pontos: Coracao 7
(C7), localizado proximal a articulacdo carpo-metacarpiana, abaixo do tendao flexor
digital superficial, encontrado proximal a depressdo triangular formada entre o
tendao e o carpo; Pericardio 6 (Pc6), localizado na face caudal, regido proximal da
articulacdo carpo-metacarpiana, proximal ao coxim acessorio do carpo, entre 0s
tenddes flexor ulnar e flexor radial do carpo, que correm juntos™® (Fig. 1 e 2). Para
estimulacdo dos pontos, as agulhas foram rotacionadas manualmente até o final do
periodo de tratamento com a acupuntura (30 min). Os ratos do G2 permaneceram
em repouso durante 30 min, imediatamente apds a anestesia, e foram utilizados

como controle.
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Figural- Localizagdo anatdmica dos acupontos Coracdo 7 (C7) e Pericardio 6
(Pcb6).

Figura 2 - Agulhas inseridas nos acupontos Coracgdo 7 (C7) e Pericardio 6 (Pc6)
em membro anterior de rato.

Iniciou-se entdo, em ambos 0s grupos, a inducao de arritmias, realizada a
partir do uso de adrenalina na dose inicial de 10ug/kg, via intravenosa (IV), pela
canulacdo da veia peniana com cateter intravenoso periférico calibre 24G (Jelco®,
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Smiths Medical North America, USA). A seguir, doses cumulativas de 5ug/kg de
adrenalina foram ministradas a cada 5 min, pelo periodo de 35 min, atingindo a dose
méaxima de 40ug/kg™.

Antes e durante todo o periodo de administracao da adrenalina foi realizado
0 registro continuo do eletrocardiograma (ECG) nos momentos (M) a seguir
descritos: MO: antes da administracdo de adrenalina, onde os animais que
apresentassem quaisquer disturbios de ritmo cardiacos seriam excluidos (ECG de
exclusdo); M1 (5 min): administracdo de 10 ug/kg de adrenalina; M2 (10 min):
administracao de 15 ug/kg de adrenalina; M3 (15 min): administragéo de 20 ug/kg de
adrenalina; M4 (20 min): administracdo de 25 ug/kg de adrenalina; M5 (25 min)
administracdo de 30 ug/kg de adrenalina; M6 (30 min) administracdo de 35 ug/kg de
adrenalina; M7 (35 min): administracdo de 40 ug/kg de adrenalina. Com os animais
anestesiados, apds a avaliacdo dos parametros do ultimo momento (M7), procedeu-
se a eutanasia dos animais por exsanguinacdao total, através de puncao cardiaca.

Foi realizada eletrocardiografia computadorizada (eletrocardiografo ECGPC
TEB®, Tecnologia Eletrénica Brasileira Ltda., Brasil), com os animais posicionados
em decubito dorsal e os eletrodos fixados na regido do olecrano em membros
toracicos, e da patela em membros pélvicos, similar ao realizado em cées®”.
Registraram-se as deriva¢des bipolares (I, 1l e Ill) e unipolares aumentadas (avR,
avL e avF).

Foram avaliados: o ritmo cardiaco (sinusal, bradicardia sinusal, taquicardia
ventricular ndo sustentada e bloqueio atrioventricular de segundo grau - BAV2), o
namero de ocorréncias isoladas de extra-sistoles (ES) e complexos atriais
prematuros (CAP) em cada momento avaliado, bem como a somatéria da ocorréncia
de ES e CAP em cada um dos ratos estudados. Por ser o BAV2 a arritmia mais
frequente do estudo, foi analisada a somatéria do nimero de ocorréncias da mesma,
nos oito momentos avaliados (MO a M7), em cada um dos ratos. Além disto, avaliou-
se o0 tempo para restauracdo bradicardia nos ratos que apresentaram BAV2 e/ou
bradicardia sinusal.

A andlise estatistica foi realizada com o programa SAS (Statistical Analysis
System 9.1 — SAS Institute Inc., North Carolina, USA). A andlise do ritmo cardiaco foi
descritiva. Para comparacao da somatoria da ocorréncia de ES, CAP e BAV2 nos
oito momentos estudados, bem como do tempo de duracéo da bradicardia, entre os

dois grupos, foi utilizado o teste de T n&o-pareado. Para comparagao da ocorréncia
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de ES, CAP e duragdo da bradicardia entre os diferentes momentos estudados
dentro de cada um dos grupos, foi utilizada analise de variancia (ANOVA), e para
comparar estes parametros em cada um dos momentos avaliados, entre os 2
grupos, foi usado o teste de T ndo-pareado. Para comparar a ocorréncia ou nédo de
BAV2 (1- ausente; 2- presente) ao longo dos momentos (M0-M7), dentro de cada
grupo, foi usado o Teste de Friedman, e para comparar esta varidvel em cada um
dos momentos (MO a M7), entre os 2 grupos, foi usado o teste de Mann-Whitney.

Para todas as avaliagdes foi considerado nivel de 5% de significancia (p < 0,05).

3. RESULTADOS

No momento inicial do estudo, que antecedeu a administracdo intravenosa
de adrenalina (M0), todos os ratos apresentaram como unico ritmo, o sinusal (Fig. 3).
Também, ndo foram observadas ES ou CAP neste momento, em ambos 0s grupos.
Na avaliagdo do ritmo cardiaco no decorrer do estudo (M1 a M7), apenas um rato
(7,7%) do G1 nao revelou qualquer disturbio do mesmo, quando submetido as
crescentes doses de adrenalina. Durante o experimento foram observados cinco
tipos de alteracdo no ritmo cardiaco, sendo elas os BAV2, ES, taquicardia ventricular
(TV) ndo-sustentada, CAP e bradicardia.

Figura 3 - Ritmo sinusal registrado no rato 14 (G2) em M4. Derivagao Il. N.
25mmseg.

Observou-se que a principal alteracéo produzida pela adrenalina sobre o ritmo
cardiaco foi ocorréncia de BAV2 (Fig. 4A e 4B) e bradicardia (valores de frequéncia
cardiaca (FC) inferiores ao basal de 250-350 batimentos/minuto em ratos
anestesiados segundo Flecnell et al.”), nos dois grupos estudados.

Treze ratos do grupo controle (G2) (100%) e 12 do grupo acupuntura (G1)
(92,3%) apresentaram pelo menos uma ocorréncia de BAV2, no decorrer dos 07
momentos avaliados (M1 a M7). A maioria dos ratos apresentou BAV2 no momento
inicial dos bolus, evoluindo para bradicardia sinusal, que gradativamente cedeu até a

normalizacdo da frequéncia cardiaca (FC) e retorno ao ritmo sinusal.
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Figura4 - A) Inicio do BAV2 (Seta) no rato 20 do G2 em M5. Derivagéo Il. 2N.

25mmseg. B) BAV2 com varias ondas p bloqueadas (setas) no rato 80
do G1 em M3. Derivacéo Il. 2N. 25mmseg.

Nao foi observada diferenca significante na somatoria de ocorréncia de
BAV2 entre G2 e G1, que apresentaram meédias de 5,1+2,1 e 3,5+2,1,
respectivamente. Na evolucdo ao longo dos momentos, o G2 apresentou maior
ocorréncia de BAV2 em M4, M6 e M7, e o0 G1 em M2, M5, M6 e M7, todos em
relacdo ao MO (Tab. 1). Nao foram observadas diferengas significantes quando

comparados os dois grupos em cada um dos momentos do estudo.

Tabela1l- Valores de meédias = desvios-padréo da duracdo da bradicardia
(segundos) e medianas e percentis (P25; P75) da ocorréncia de
bloqueio atrioventricular de segundo grau (BAV2) dos ratos dos grupos
acupuntura (G1) e controle (G2), submetidos a doses crescentes de
adrenalina, avaliados nos oito momentos do estudo (MO a M7).

Duracéo de bradicardia BAV2
Gl G2 Gl G2
MO 0 0 1(1; 1) 1(1; 1)
M1 10,8+24,5 35,5+38,0 1(1; 2) 2 (1; 2)
M2 20,5+26,1 45,8+53,5 ** 2 (1; 2)* 2 (1; 2)
M3 25,8+36,9 * 37,2429,3 * 2 (1; 2) 2 (1; 2)
M4 28,1+34,5 ** 34,8+32,3 1(1; 2) 2 (1; 2)*
M5 17,9+14,6 33,5+29,0 2 (1; 2)* 2 (1; 2)
M6 16,5+15,8 o 31,7+19,1 1(1; 2)* 2 (1; 2)*
M7 26,2421,0 * 35,0+40,8 2 (1; 2)* 2 (1; 2)*

* (p<0,05) x MO; ** ( p<0,01) x MO; e (p<0,05) x G2. 1- ausente; 2- presente.
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A bradicardia sinusal (Fig. 5A) ocorreu em 12 ratos do G2 (92,3%) e em 9 do
G1 (69,2%), sendo que a maioria das ocorréncias foi consecutiva ao registro do
BAV2. Outra alteracdo de ritmo presente no estudo, entretanto em frequéncia bem
inferior ao BAV-2 e a bradicardia, foi a TV ndo sustentada (Fig. 5B) que ocorreu em
trés ratos do G2 (23,1%) e em um do G1 (7,7%).
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Figura5- A) Bradicardia sinusal, realstrada no rato 14 do G2 em M6. Derivagao
avL. N. 25mmseg. B) Episodio de taquicardia ventricular ndo sustentada
(*) no rato 35 do G2 em ML1. Derivagao Il. 2N. 25mmseg

o
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Durante os episodios de BAV2 e bradicardia, foi avaliado o tempo em
segundos para restauracdo da bradicardia até niveis fisiologicos. A acupuntura foi
capaz de reduzir o tempo de duragcdo da bradicardia, em comparagdo com o
controle. A duragdo média da bradicardia no G1 foi de 137,3+117,4 enquanto no G2
foi de 253,5+151,1 (p<0,05). Na evolu¢cdo dos momentos, em cada um dos grupos,
observou-se que os periodos de maior duracdo da bradicardia ocorreram em M2 e
M3 (15 e 20ug/Kg de adrenalina) no G2, e em M3, M4 e M7 (20, 25 e 40 ug/Kg de
adrenalina) no G1, todos em relacdo ao MO (Tab. 1). Na comparacdo entre os dois
grupos em cada um dos momentos, houve reducéo significativa da duracéo
bradicardia no M6 do grupo acupuntura (G1), em relacdo ao Controle (G2).

Adicionalmente as alteragbes de ritmo observadas entre M1 e M7, foi
registrada a presenca de ES isoladas (Fig. 6) no ECG de todos os ratos do G2
(100%) e em 12 ratos do G1 (92,3%), que apresentaram valores médios do nimero
total desta ocorréncia de 24,9+13,9 e 14,5+11,7, respectivamente, e reducao
significante no G1 (p<0,05%). Nos momentos M1 e M2 houve redu¢ao da ocorréncia
de ES no G1, quando comparado ao G2. Na progressdo dos bolus de adrenalina,
nao houve diferenca entre os diferentes momentos no G1, enquanto o G2

apresentou maior ocorréncia de ES em M1, em relacdo ao MO e M7 (Tab. 2).
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Figura 6 - Extra-sistoles isoladas no rato 27 do G2 (M3). Derivacao Il. 2N.
25mmseqg.

Tabela 2 - Médias e desvios-padrdo dos parametros namero de ocorréncias de
extra-sistoles (ES) e numero de complexos atriais prematuros (CAP),
dos ratos dos grupos acupuntura (G1) e controle (G2), avaliados nos
oito momentos do estudo (MO a M7).

ES CAP

Gl G2 Gl G2
MO 0 0 0 0
M1 2,3+4,3 * 7,817,1 ae 0,1+0,3 1,1+2,4
M2 1,1+1,9 ** 3,2+2,9 0,4+0,9 0,69+1,3
M3 2,0£2,7 4,3+3,9 0,6%1,1 1,3+3,0
M4 1,8+2,6 5,1+11,3 0,5+1,4 0,5+1,1
M5 2,0+£2,6 1,9+1,5 0,7+1,4 1,7+£3,2
M6 2,7+4,11 1,5+1,2 0,6£1,5 1,1+3,0
M7 3,5+10,42 1,1+2,1 1,3+2,3 0,1+0,3

* (p<0,01) x G2; ** (p<0,05) x G2; a (p<0,05) x MO; e (p<0,05) x M7

Ocorréncia de CAP (Fig. 7) em G2 e G1 também foi notada, com médias de
9,5+12,5 e 5,6+7,2, respectivamente. Apenas um animal do G1 (7,7%) e dois do G2
(15,4%) nao apresentaram nenhuma ocorréncia de CAP ao longo do estudo. Na
comparacao entre os dois grupos, em cada momento, bem como entre 0s momentos
dentro de cada grupo, ndo foram observadas diferencas significantes. Os valores de
meédias e desvios-padrdao da ocorréncia de CAP em todos os momentos estdo

descritos na Tabela 2.



49

Figura7 - Ocorréncias de complexos atriais prematuros (setas), seguidos de
pausa compensatoria (*), no rato 20 do G2 (M3). Derivacdo avL. N.
25mmseqg.

4. DISCUSSAO

No presente estudo, as anormalidades de ritmo cardiaco ocorridas durante o
periodo experimental de inducdo com adrenalina, foram: BAV2, ES ventriculares, TV
nao-sustentada, CAP e bradicardia, sendo a bradicardia e os BAV2 encontrados
com maior frequéncia. Estes achados corroboram com os resultados de Thiesen et
al. ™ que também encontraram BAV2 e ES em cées submetidos a doses crescentes
de adrenalina, anestesiados com isofluorano e pré-tratados com lidocaina. A
presenca destas alteracbes de ritmo reflete que a inducdo de arritmia com
adrenalina em ratos no presente estudo foi efetiva.

A frequéncia cardiaca (FC) observada neste estudo diminuiu nos momentos
seguintes a administracdo da adrenalina. A adrenalina é um farmaco agonista dos
receptores alfa-adrenérgicos, localizados nos vasos periféricos, com acao
vasoconstritoral®. Tem como efeitos cardiovasculares o aumento da FC, da forca de
contracdo do coracdo e da pressao arterial (PA) e, através de reflexo vagal, induz a
bradicardia reflexa®?. Durante a elevacéo da PA, nervos aferentes que compdem o

sistema barorreflexo sdo estimulados!?®

a partir de um estimulo sensorial
proveniente dos pulmdes e da parede do ventriculo esquerdo, desencadeando uma
resposta eferente ténico-inibitdria para o coracdo. As respostas culminam em apnéia
e bradicardia, o que leva a reducéo do débito cardiaco e consequente hipotensao'?’.
Esta triade € observada na estimulacao de reflexo cardiopulmonar conhecido como
reflexo Bezold-Jarisch®* %%, Este fendmeno também foi relatado por Teixeira Neto et
al. Bl e Thiesen et al. ¥, que verificaram bradicardia causada pela infusdo continua
de adrenalina em caes anestesiados com halotano e isofluorano, respectivamente.
Apos a infusdo de adrenalina, em consequéncia do mecanismo

compensatério ao aumento da pressdo, observa-se reducdo da FCP e
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desenvolvimento de BAV2, arritmias que ocorrem devido a falha de propagacéo do
impulso do &trio para o ventriculo e refletem uma anormalidade no nodo

[26] [27]. Drese|[28]

atrioventricular ou no sistema His-Purkinje'*™, além de estimulo vagal
demonstrou, em caes, que os BAV resultantes da acdo vagal poderiam aumentar a
propensdo de adrenalina para produzir arritmias. Teixeira Neto et al. B! também
relataram o aparecimento de bradiarritmias, geralmente associadas a BAV2, em
animais que receberam infusdo de adrenalina. Outro estudo relatou aparecimento de
BAV2 ap6s a infusdo de adrenalina em cées!®. Os achados do presente estudo
concordam com os dos autores supracitados. Apesar de observar-se uma reducéo
no numero de BAV2 nos animais tratados com acupuntura neste estudo, ndo houve
diferenca significativa entre os grupos. Nao foram encontrados na literatura outros
estudos que correlacionassem a ocorréncia de episodios de BAV2 em grupos
tratados ou ndo com acupuntura.

N&o apenas o ponto, mas também o tipo de estimulo pode alterar o efeito da
acupuntural®®, cuja definicdo varia em funcdo da condicdo a ser tratada®® e alguns
estudos demonstram diferencas na estimulacdo com eletroacupuntura (EA) ou
estimulacdo manual ao se estudar seus efeitos sobre o sistema cardiovascular, por
exemplo, Syuu et al. ®® em estudo realizado em cées anestesiados, submetidos ao
choque hemorragico, observaram aumento nas variaveis hemodindmicas apos
aplicacao de estimulo elétrico no acuponto Pc6, enquanto o estimulo manual das
agulhas resultou em efeito contrario, com reducéo das mesmas variaveis. Outro fator
gue pode influenciar no efeito da acupuntura sobre o sistema cardiovascular é o
tempo de manutencdo das agulhas no acuponto. Neste estudo empregou-se a
rotacdo manual de Pc6 e C7, durante 30 minutos, e este pré-tratamento foi suficiente
para inibir o aparecimento dos eventos arritmicos supracitados, corroborando com
outros autores que demonstraram que o tempo médio para obtencdo de efeito
cardiovascular com EA foi de 30 min ap6s o inicio do tratamento®! 32 Sugere-se
que trabalhos posteriores comparem a estimulacdo manual empregada neste estudo
com outros tipos de manipulacdo, como a EA e utilizacdo de tempos distintos de
permanéncia da agulha no acuponto, a fim de investigar se o efeito observado no
presente estudo e dependente do tipo ou tempo de estimulo empregado ao
acuponto.

Verificou-se, no presente estudo, que a acupuntura reduziu de forma

significante o tempo de duracéo da bradicardia reflexa em relagédo ao grupo controle
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e retardou o aparecimento de BAV2 e bradicardia. Lin et al.*¥ relataram que o inicio
da bradicardia em gatos anestesiados com quetamina, seguida por injecdes
intravenosas de a-cloralose, foi adiada em aproximadamente 4 segundos no grupo
tratado com acupuntura no ponto Pc6. Neste mesmo estudo, durante o estimulo com
acupuntura manual por 10 min, o periodo de bradicardia foi diminuido em
aproximadamente 10 segundos. Nos estudos de Zhou et al.®*, com 30 minutos de
EA de baixa corrente e frequéncia, no ponto Jianshi-Neiguan (Pc5-6), houve
decréscimo significativo na bradicardia reflexa em ratos. Os achados do presente
estudo corroboram com a literatura citada.

A ocorréncia de TV foi menos frequente em ambos 0s grupos e observou-se
diminuicdo no numero de alteragdes no grupo que recebeu acupuntura (G1) em
relacdo ao grupo controle (G2). Estudo terapéutico de arritmias ndo induzidas, em
pacientes humanos com taquicardia supraventricular, demonstraram que, quando
utilizados, os acupontos C7, Pc6 e vaso concepcédo 17 (Vcl7) produziam efeito

depressivol™®

. A acupuntura bilateral nos pontos Pc6 e C7, foi eficiente para o
tratamento de TV em equinos anestesiados com halotano, sendo também efetiva
para reducdo do tempo de desaparecimento da TV apos a infusédo de dopamina®”.
Lujan et al. B verificaram que 100% dos ratos do grupo controle e 25% dos ratos
durante EA apresentaram TV apoés a liberacdo de oclusdo coronaria. Os resultados
observados revelam que, independente do estimulo deflagrador de TV, o tratamento
com acupuntura € considerado efetivo em seu tratamento.

Em relagcéo ao aparecimento de ES isoladas, houve reducéo significante no
G1 em relagédo ao G2. Esta reducao, ocorrida no grupo tratado com acupuntura,
sugere que ela foi capaz de inibir a formacao deste tipo de disturbio de conducéo. A
acupuntura tem sido utilizada para aumentar o efeito terapéutico de antiarritmicos
para ES ventricular freqiientel®®. Outros estudos tém mostrado que a EA em
acupontos localizados ao longo dos nervos somaticos profundos, como o0 nervo
mediano (Pc6) ou o nervo fibular profundo (St36), reduz a resposta simpato-
excitatéria e a frequéncia de extra-sistoles ventriculares®" %!,

Os ritmos irregulares sdo frequentemente causados por contracoes
cardiacas prematurast®®. Os CAP s&o complexos que se originam fora do nd-sinusal
e interrompem o ritmo cardiaco normall*®!. Apesar de nao haver diferenca estatistica,
pode-se observar que os animais submetidos a acupuntura obtiveram reducdo no

numero de ocorréncias de CAP. Na literatura consultada, ndo foram encontrados
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dados sobre os efeitos da acupuntura na ocorréncia de CAP. Desta forma, é
importante que sejam realizados mais estudos a fim de investigar os efeitos da
acupuntura no complexo atrial prematuro.

Syuu et al.”*Y recomendam a utilizacdo do ponto Pc6 para o tratamento de
arritmias cardiacas em cées, enquanto Sternfeld et al.** indicam o uso do C7 para
tratamento de arritmias supraventriculares ndo induzidas em pacientes humanos.
Neste estudo, a associacédo dos pontos Pc6 e C7 foi eficaz no controle das arritmias

[42 a0 avaliar os efeitos

produzidas pela adrenalina, nos ratos avaliados. Cardenas
da associacao destes pontos, para tratamento de taquicardia ventricular induzida por
dobutamina em equinos anestesiados com halotano, descreve beneficio no controle
da TV, mas relata que nao foi possivel esclarecer se a associacdo dos pontos Pc6 e
C7 apresentou um sinergismo favoravel no tratamento da TV ou se o efeito isolado
dos mesmos teria a mesma eficacia. De modo similar, o presente estudo néo avaliou
o estimulo isolado dos referidos acupontos e, assim, ndo se pode afirmar que a
associacdo de ambos foi o fator responsavel por uma resposta favoravel na
atenuacao das arritmias.

Em nivel supra-espinhal, a neuromodulagdo atinge a regido do tronco
cerebral e diretamente no diencéfalo, pelo eixo hipotdlamo-hipofisario-adrenal, tem
repercussodes nas fungdes viscerais, atuando nos sistemas autonémico, endocrino e
neuroimunitario®®. Os efeitos da acupuntura e EA no sistema cardiovascular,
através do envolvimento das laminas Ill e IV do corno dorsal da medula espinhal
através do estimulo de fibras aferentes dos nervos medianos subjacentes ao ponto
de acupuntura®*® ativam receptores opidides na regido rostral ventrolateral da
medula (RVLM) para inibir resposta simpatica cardiovascular excitatdrial®® 47 48 49]
resultando na liberacdo de opidides enddgenos, acido gama-amino-N-butirico e

[50

serotonina®”. Quando ha a lesdo pela agulha de acupuntura, ocorre a transmiss&o

deste impulso pelas fibras A-delta e C dos nervos periféricos, através das raizes
dorsais. Os terminais centrais destes neurdnios sensoriais fazem sinapse com
neurbnios excitatorios ou inibitérios no corno dorsal da medula espinhal. Destas
areas, 0s sinais sao transmitidos para outras regides basais do cérebro e ao cortex

[19]

somatosensorial™, o que foi refletido no presente estudo pela acdo inibitéria da

acupuntura em relacdo a ocorréncia de ES e TV apoés a lesdo pela agulha. Além

|.[51]

disso, Tjen-A-Looi et a relataram que a estimulacdo de Pc6 reduz a atividade

neuronal na RVLM premotora simpética. Estes dados corroboram com os do
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presente estudo, visto que o estimulo dos pontos utilizados promovem efeitos de
inibicdo simpéatica, que explicam a reducéo da ocorréncia de ES ventriculares, nos
ratos pré-tratados com acupuntura.

Estudos que demonstram que a acupuntura modifica fungbes fisiologicas
relacionadas com o sistema nervoso auténomo®®? confirmam o efeito inibitério da
acupuntura sobre a atividade simpatica, como, por exemplo, Middlekauff et al.*®' em
pacientes com insuficiéncia cardiaca em situacdes de estresse mental e Wang et

al.l3l

, que relataram que a acupuntura aumenta a atividade vagal e diminui a
atividade simpatica em humanos saudaveis®™ ** **. O aumento da atividade vagal
produzido pela acupuntura, descrito pela literatura, € contrario ao observado no
presente estudo, uma vez que o estimulo manual dos pontos Pc6 e C7 foi capaz de
atenuar o reflexo de Bezold-Jarisch, observando-se reducdo da duracdo da
bradicardia.

A escolha do ponto na metodologia utilizada € justificada pela demonstracao
da entrada do nervo mediano (subjacente de Pc6) sobre as estruturas centrais
envolvidas na neuromodulacdo decorrente do estimulo realizado pela acupuntura.
Tal fato é explicado através de estudos eletrofisiolégicos que demonstram que a
entrada aferente de estimulagdo do nervo esplancnico e uma série de pontos de
acupuntura localizados sobre diferentes caminhos neurais somaticos convergem
para neurénios arqueados comuns. Observou-se que, enquanto apenas 75% dos
neurénios do ARC recebem entrada do nervo esplancnico, 100% dos neurdnios
desta regido recebem entrada do nervo mediano ®”.

O uso da acupuntura como terapia complementar esta bem estabelecido,
porém o desenvolvimento de pesquisas no campo da acupuntura é muito
importante, pois apesar da eficacia demonstrada em varias situacdes clinicas, a
caréncia nas bases cientificas e a falta de conhecimento dos mecanismos pelos
guais ocorrem os efeitos da acupuntura podem restringir seu uso. De acordo com o
exposto neste estudo, pode-se perceber que os efeitos da acupuntura ndo podem
ser explicados por um mecanismo simples. Um estimulo que comeca como um
evento local difunde-se pelo sistema nervoso, cria alteracbes endocrinas e
imunoldgicas, afetando o organismo como um todo. Assim, sdo necessarios ainda
mais estudos avaliando a funcdo da acupuntura na fisiologia cardiovascular e o0s
mecanismos subjacentes, para analisar se a acupuntura pode reduzir a incidéncia

ou gravidade de arritmias.
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5. CONCLUSAO

O estimulo manual dos acupontos Pc6 e C7 é eficaz como pré-tratamento a
prevencado de arritmias induzidas pela infusdo de doses crescentes de adrenalina
em disturbios do ritmo cardiaco. Os dados demonstram que houve reducdo na
ocorréncia de bloqueios atrioventriculares de 2° grau, extrassistoles, complexos
atriais prematuros e taquicardia ventricular ndo sustentada, além da atenuacdo dos

efeitos do reflexo de Bezold-Jarisch.
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Evidence-Based Complementary and Alternative Medicine (eCAM)
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do sistema on-line de rastreamento de manuscritos (MTS). Independentemente da
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minimizar os custos administrativos. Submissédo de propostas por qualquer outra
pessoa que ndo um dos autores nao sera aceita. O autor assume a responsabilidade
de apresentar o papel durante a apresentacao e revisdo por pares. Se por algum
motivo a apresentacao técnica por meio da MTS néo € possivel, o autor pode entrar

em contato ecam@hindawi.com de apoio.

Termos de submissao

Os trabalhos devem ser apresentados no entendimento de que nédo ter sido
publicado anteriormente (exceto na forma de um resumo ou como parte de uma
palestra publicada, revisdo ou tese) e ndo estdo atualmente sendo analisados por
outra revista publicada pela Hindawi ou qualquer outro editor. O autor da
apresentacao € responsavel por garantir que a publicagcédo do artigo foi aprovada por
todos os outros co-autores. Também é de responsabilidade dos autores para
garantir que os artigos provenientes de uma determinada instituicdo sdo submetidos,
com a aprovacgdo da instituicdo necessaria. Apenas um aviso do escritério editorial
oficialmente estabelece a data de recepcdo. Outra correspondéncia e as provas
serdo enviadas para o autor (s) antes da publicacdo, a menos que indicado de outra
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edicdo de papel para facilitar a leitura. Todas as questdes relativas a publicagdo de

artigos aceitos devem ser encaminhadas para ecam@hindawi.com.

Reviséo

Todos 0s manuscritos sdo submetidos a uma revisdo e espera-se atender aos
padrdes de exceléncia académica. As inscrigcdes serdao consideradas por um editor e
"se nado rejeitou de imediato” por peritos-avaliadores, cujas identidades

permaneceréo anbnimas aos autores.

Processamento de Encargos do Artigo

Evidence-Based Complementary and Alternative Medicine (eCAM) € uma revista de
acesso aberto. Tarifas de acesso abertas permitem que os editores tornem o
material publicado disponivel gratuitamente para todos os visitantes online
interessados. Para mais detalhes sobre as acusacdes de processamento de artigos
da Evidence-Based Complementary and Alternative Medicine, visite a pagina do

artigo de processamento de informacdes de encargos.

Unidades de Medidas
Unidades de medidas devem ser apresentadas de forma simples e concisa, usando

o Sistema Internacional (SI) de unidades.

Titulo e informacdes de autoria
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Titulo do trabalho

Nomes completos do autor
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Enderecos de email

Resumo
O manuscrito deve conter um resumo. O resumo deve ser auto-suficiente e livre de

citacdo e nao deve exceder 200 palavras.

Introducéo

Esta secdo deve ser sucinta, sem subtitulos.
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Materiais e Métodos
Esta parte deve conter detalhes suficientes para que todos os procedimentos
possam ser repetidos. Ela pode ser dividida em subsecc¢bes se varios métodos sdo

descritos.

Resultados e Discusséo
Esta seccao pode ser dividido por cada subtitulo ou podem ser combinados.

Conclusdes
Isso deve explicar claramente as principais conclusdes do trabalho destacando sua

importancia e relevancia.

Agradecimentos
Todos os agradecimentos (se houver) devem ser incluidos no final do papel antes
das referéncias e podem incluir doagbes de apoio, apresentacdes, e assim por

diante.

Referéncias

Os autores séo responsaveis por garantir que as informagdes de cada referéncia
sdo completas e exatas. Todas as referéncias devem ser numeradas
consecutivamente e citacdes de referéncias no texto devem ser identificadas com
nameros entre colchetes (por exemplo, "como discutido por Smith [9]"; conforme
discutido em outro lugar [9, 10]"). Todas as referéncias devem ser citadas no texto,

caso contrario, essas referéncias serdo automaticamente removidas.

Preparacéo das Figuras

Apés a apresentacdo de um artigo, os autores devem incluir todas as figuras e
tabelas no arquivo PDF do manuscrito. Figuras e tabelas ndo devem ser submetidas
em arquivos separados. Se o0 artigo for aceito, os autores serdo convidados a
fornecer os arquivos de origem dos numeros. Cada figura deve ser fornecida em um

arquivo separado eletrénico. Todas as figuras devem ser citadas no papel em uma
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ordem consecutiva. As figuras devem ser fornecidos no formato de arte do vetor
(HNlustrator, EPS, WMF, FreeHand, CorelDraw, PowerPoint, Excel, etc) ou formatos
bitmap (Photoshop, TIFF, GIF, JPEG, etc.) As imagens de bitmap deve ser de 300
dpi de resolucao, pelo menos, a menos que a resolucdo é intencionalmente definido
para um nivel inferior por razGes cientificas. Se uma imagem bitmap tem rotulos, a

imagem e os rotulos devem ser incorporados em camadas separadas.

Preparacdo das Tabelas
As tabelas devem ser citadas consecutivamente no texto. Cada tabela deve ter um
titulo descritivo e se medidas numéricas sdo dadas, as unidades devem ser

incluidas no titulo da coluna. Regras verticais ndo devem ser usadas.

Provas

As corregOes das provas devem ser devolvidas a editora dentro de 2-3 dias apds o
recebimento. A editora ira fazer todo o possivel para assegurar a publicacédo
imediata. Sera, portanto, avaliada, se 0os manuscritos e figuras estiverem em

conformidade com o estilo da revista.

Direitos autorais

Autores retém os direitos autorais de seus trabalhos, e todos os artigos com acesso
aberto distribuidos sob os termos da licenga de atribuicdo “Creative Commons”, que
permite uso irrestrito, distribuicdo e reproducdo em qualquer meio, desde que a obra
original, devidamente citada.

Politica de Divulgacéo

Um interesse conflitante existe quando o julgamento profissional sobre a validade da
pesquisa € influenciado por um interesse secundario, como o ganho financeiro.
Exigimos que 0s nossos autores revelem todos os possiveis conflitos de interesse

em seus manuscritos submetidos.

Diretrizes Eticas
Em todos os estudos que envolvem experimentos com seres humanos ou animais,
as seguintes diretrizes éticas devem ser observadas. Para todas as experiéncias

humanas, todo o trabalho deve ser realizado em conformidade com a Declaragéao de
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Helsinki (1964). Artigos descrevendo trabalho experimental em seres humanos que
carregam um risco de dano deve incluir uma declaracdo de que o experimento foi
realizado com a compreensdo e o consentimento da pessoa humana, bem como
uma declaracéo de que o Comité de Etica responsavel aprovou os experimentos. No
caso de quaisquer experiéncias com animais, 0os autores devem fornecer uma
descricdo completa de qualquer procedimento anestésico e cirurgico utilizado, bem
como evidéncia de que todos os passos foram tomadas medidas para evitar o

sofrimento dos animais em cada fase da experiéncia.



