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RESUMO 

 
A pressão arterial (PA) elevada é o fator de risco mais importante para doenças 
cardiovasculares (DCV) e mortalidade. Há uma forte relação entre a hipertensão 
arterial (HA) e a produção de espécies reativas de oxigênio (EROs), gerando uma 
condição de estresse oxidativo. Diante dos efeitos das EROs na PA, estratégias 
nutricionais como a terapia antioxidante tem sido empregada. Dentre os alimentos 
antioxidantes, o óleo de coco (OC) vem sendo bastante utilizado. O seu principal 
constituinte, o ácido láurico (AL) representa quase 50% dos ácidos graxos de cadeia 
média do OC. Com isso, o objetivo deste trabalho foi de investigar os efeitos do 
tratamento com o AL sobre as alterações cardiovasculares de animais 
espontaneamente hipertensos (SHR). Foram utilizados ratos Wistar e SHR com 16 
semanas, com oferta de água e ração ad libitum. Os animais foram divididos em 
quatro grupos: Wistar; Wistar AL; SHR e SHR AL. Os grupos AL foram tratados com 
uma solução de AL (60 mg/Kg) por via oral durante 14 dias. Foram analisados 
massa corporal, consumo alimentar e hídrico e pressão arterial por pletismografia de 
cauda. No 15º dia os animais foram eutanasiados e foi realizada reatividade vascular 
e coleta do soro e órgãos para análise bioquímica e avaliação do estresse oxidativo. 
O AL reduziu a massa corporal dos animais Wistar (Wistar AL: 330,3 ± 9,8 g; n = 8 
vs. Wistar: 383,6 ± 8,4 g; n = 8) e SHR (SHR AL: 222,1 ± 7,0 g; n = 8 vs. SHR 261,9 
± 11,0 g; n = 8). O consumo alimentar diário foi reduzido no grupo SHR AL e Wistar 
AL. O consumo hídrico diário foi reduzido no grupo SHR AL. O grupo SHR 
apresentou aumento da PA, e o tratamento com AL diminuiu a PA, PAS (SHR AL 
167,9 ± 3,7 mmHg; n = 9; SHR 194,9 ± 2,9 mmHg; n = 9) e PAD (SHR AL 117,0 ± 
0,9 mmHg, n = 9; SHR 124,4 ± 0,6 mmHg; n = 9). O tratamento com o AL reverteu a 
diminuição da contração no grupo Wistar na presença do endotélio (Wistar AL Emax= 
92,3 ± 7,8%; n = 3 vs. Wistar Emax = 58,2 ± 3,4%; n = 6). O grupo SHR apresentou 
aumento do efeito contrátil em relação ao grupo controle na presença do endotélio 
(SHR Emax = 106,2 ± 7,7%; n = 6 vs. Wistar Emax = 58,2 ± 3,4%; n = 6). AL reduziu a 
resposta contrátil à fenilefrina nos anéis de aorta do grupo Wistar AL na ausência do 
endotélio em relação ao grupo controle (Wistar AL Emax = 89,9 ± 2,4%; n = 6 vs. 
Wistar Emax = 112,5 ± 3,6%; n = 6). Não foram observadas alterações do tratamento 
com AL quanto às respostas vasorrelaxantes nem com a ACh nem com o NPS. O 
grupo SHR apresentou aumento de aspartato aminotransferase (AST) (SHR: 174,1 ± 
22,7 U/L; n = 2 vs. Wistar = 118,1 ± 8,1 U/L; n = 7) e o tratamento com o AL reverteu 
esse aumento (SHR AL= 121,3 ± 3,2 U/L; n = 5 vs. SHR= 174,1 ± 22,7 U/L; n = 2). O 
tratamento com o AL reduziu os níveis de MDA no tecido hepático de ratos SHR 
(SHR AL: 0,46 ± 0,06 nmol/mg, n = 5 vs. SHR: 0,79 ± 0,05 nmol/mg, n = 6). A 
atividade SOD no tecido renal do grupo SHR estava aumentada (SHR: 2,39 ± 0,07 
U/mg/min; n = 6 vs. Wistar = 1,91 ± 0,10 U/mg/min; n = 6). Os dados indicam que o 
AL representa um potencial benefício para a saúde cardiovascular e pode ser uma 
estratégia promissora para o tratamento adjuvante da hipertensão mas são 
necessário mais estudos para entender suas potenciais aplicações terapêuticas e 
definir a dose e duração ideais para obter benefícios máximos. 
 
Palavras-chave: hipertensão arterial; SHR; ácido láurico; antioxidante. 
 



 

 
ABSTRACT 

 
Elevated blood pressure (BP) is the most important risk factor for cardiovascular 
disease (CVD) and mortality. There is a strong relationship between hypertension 
and the production of reactive oxygen species (ROS), generating a condition of 
oxidative stress. Given the effects of ROS on BP, nutritional strategies such as 
antioxidant therapy have been employed. Among antioxidant foods, coconut oil (CO) 
has been widely used. Its main constituent, lauric acid (LA) represents almost 50% of 
the medium-chain fatty acids in OC. Therefore, the aim of the present research was 
to investigate the effects of treatment with LA on cardiovascular changes in 
spontaneously hypertensive rats (SHR). Wistar and SHR rats aged 16 weeks were 
used and them were kept under control, with food and water ad libitum. The animals 
were divided into four groups: Wistar; Wistar LA; SHR and SHR LA. The LA groups 
were treated with an LA solution (60 mg/kg) orally for 14 days. Body mass, food and 
water consumption and blood pressure were analyzed by tail plethysmography. On 
the 15th day, the animals were euthanized and vascular reactivity was performed 
accordingly and serum and organs were collected for biochemical analysis and 
evaluation of oxidative stress. LA reduced the body mass of Wistar (Wistar LA: 
330.3 ± 9.8 g; n = 8 vs. Wistar: 383.6 ± 8.4 g; n = 8) and SHR (SHR LA: 
222.1 ± 7.0 g; n = 8 vs. SHR: 261.9 ± 11.0 g); Daily food consumption was reduced 
in the SHR LA and Wistar LA groups. Daily water consumption was reduced in the 
SHR LA group. The SHR group showed an increase in BP, and treatment with LA 
decreased BP, SBP: (SHR LA: 167,9 ± 3,7 mmHg; n = 9; SHR 194,9 ± 2,9 mmHg; 
n = 9) and DBP: (SHR LA: SHR AL 117,0 ± 0,9 mmHg, n = 9; SHR 124,4 ± 0,6 
mmHg; n = 9). Treatment with LA reversed the decrease in contraction in the Wistar 
group in the presence of endothelium (Wistar LA Emax = 92.3 ± 7.8%; n = 3 vs. Wistar 
Emax = 58.2 ± 3.4%; n = 6). The SHR group showed an increase in the contractile 
effect in relation to the control group in the presence of the endothelium (SHR 
Emax = 106.2 ± 7.7%; n = 6 vs. Wistar Emax = 58.2 ± 3.4%; n = 6). LA was able to 
reduce the contractile response to phenylephrine in the aortic rings of the Wistar LA 
group in the absence of endothelium in relation to the control group (Wistar LA 
Emax = 89.9 ± 2.4%; n = 6 vs. Wistar Emax = 112.5 ± 3.6%; n = 6). No changes were 
observed with LA treatment in terms of vasorelaxant responses with either ACh or 
NPS. The SHR group showed an increase in aspartate aminotransferase (AST) 
(SHR = 174.1 ± 22.7 U/L; n = 2 vs. Wistar = 118.1 ± 8.1 U/L; n = 7) and treatment 
with LA reversed this increase (SHR LA = 121.3 ± 3.2 U/L; n = 5 vs. 
SHR = 174.1 ± 22.7 U/L; n = 2). Treatment with LA reduced MDA levels in the liver 
tissue of SHR rats (SHR LA: 0.46 ± 0.06 nmol/mg, n = 5 vs. SHR: 
0.79 ± 0.05 nmol/mg, n = 6). SOD activity in the renal tissue of the SHR group was 
increased (SHR: 2.39 ± 0.07 U/mg/min; n = 6 vs. Wistar = 1.91 ± 0.10 U/mg/min; 
n = 6). The data indicate that LA represents a potential benefit for cardiovascular 
health and may be a promising strategy for the adjuvant treatment of hypertension, 
but further studies are needed to understand its potential therapeutic applications and 
define the ideal dose and duration to obtain maximum benefits. 
 
Key words: arterial hypertension; SHR; lauric acid; antioxidant. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

 As doenças cardiovasculares (DCV) são vistas como uma grande 

preocupação para a saúde mundial e têm sido a principal causa de mortalidade 

global (Amini; Zayeri; Salehi, 2021). No Brasil, o "cardiômetro", indicador do número 

de óbitos por DCV, revela que mais de 110 mil mortes ligadas a essas condições 

foram registradas em 2024 e estima-se que, ao final deste ano, cerca de 400 mil 

brasileiros morrerão por doenças do coração e da circulação (Sociedade Brasileira 

de Cardiologia, 2024). 

 A pressão arterial (PA) elevada é o principal fator de risco para doenças 

cardiovasculares (DCV) e mortalidade (Campbell et al., 2022). A hipertensão arterial 

(HA) é uma condição multifatorial caracterizada por uma elevação persistente dos 

níveis de PA, resultado de um desequilíbrio em diversos mecanismos reguladores, o 

que pode levar a danos nas artérias e no coração, além de afetar órgãos vitais como 

cérebro e rins, que recebem o maior fluxo sanguíneo (Picon, 2017; Barroso et al., 

2021). Assim, sabe-se que a regulação da PA é uma das funções fisiológicas mais 

complexas do corpo, envolvendo ações integradas, a curto e longo prazo, dos 

sistemas cardiovascular, renal, neural e endócrino (Pereira et al., 2009). 

O endotélio vascular é responsável pela preservação da integridade da 

parede vascular e modulação do tônus em todo o sistema vascular (Le Brocq et al., 

2008; Verma et al., 2003), e a regulação do tônus muscular é determinada pelo 

equilíbrio entre fatores vasoconstritores liberados pelo endotélio, destacando-se 

endotelina-1 (ET-1), tromboxano A2, angiotensina II (Ang II) e espécies reativas de 

oxigênio (EROs) e os fatores vasorrelaxantes como o óxido nítrico (NO), 

prostaciclina I2 (PGI2) e fator hiperpolarizante derivado do endotélio (EDHF) 

(Batlouni, 2001). Há uma forte relação entre a HAS e a produção das EROs, 

gerando uma condição de estresse oxidativo (EO) que leva ao desequilíbrio na 

produção de substâncias antioxidantes e a de EROs, prevalecendo uma ação 

deletéria sobre órgãos, tecidos e células (Patel et al., 2011).  

 Logo, diante dos efeitos das EROs na PA, as estratégias nutricionais como a 

terapia antioxidante tem sido empregada (Costa et al., 2009). Alimentos como a 

linhaça, a semente de chia, as frutas vermelhas e o óleo de coco (OC) vêm sendo 

bastante utilizados. O OC apresenta altas concentrações de vitamina E e polifenóis. 

Foi observado que estes compostos contribuem para o aumento dos níveis de 
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atividade de enzimas antioxidantes como a superóxido dismutase (SOD) e glutationa 

peroxidase (GPx) (Arunima; Rajamohan, 2013; Nevin; Rajamohan, 2009). Também 

foi visto que o consumo desse óleo é associado a redução dos níveis de colesterol e 

triglicerídios. É importante ressaltar que esses efeitos têm sido atribuídos ao seu 

principal constituinte, o ácido láurico (AL) (Arumina; Rajahoman, 2013; Hayatullina et 

al., 2012). 

 O AL representa quase 50% dos ácidos graxos de cadeia média do OC, e 

também pode ser encontrado em óleo de palma, frutas e sementes, além de ser o 

principal componente do leite materno (Dayrit, 2015; Silberstein et al., 2013). Por ser 

um ácido graxo saturado, gera questionamentos de que o seu consumo poderia 

trazer malefícios, porém há décadas foi relatado que o consumo de OC que é rico 

nesse composto, aumenta a lipoproteína de alta densidade (HDL), esse aumento 

pode ser benéfico pois contribui para a proteção do leito vascular contra a 

aterogênese e leva a uma melhora do perfil lipídico (Chinwong; Chinwong; 

Mangklabruks, 2017). 

 Foi observado que os efeitos da suplementação oral com OC de forma aguda 

sobre os parâmetros cardiovasculares de ratos, induziu uma resposta 

anti-hipertensiva em ratos espontaneamente hipertensos (SHR), com uma melhora 

da resposta do barorreflexo e atenuação do EO. Além disso, a infusão aguda com o 

AL induziu vasorrelaxamento em anéis pré-contraídos de artéria mesentérica cranial 

isolada de ratos SHR, tanto na presença quanto na ausência de endotélio funcional 

(Alves et al., 2015; 2017; Kamisah et al., 2015). Como há uma forte associação entre 

as EROs e a HAS, a terapia antioxidante é fundamental, e os antioxidantes 

dietéticos atuam como moléculas que ajudam a neutralizar a ação deletéria 

causadas por esse desequilíbrio. Com isso, torna-se pertinente estudar os efeitos da 

suplementação de um importante ácido graxo com propriedades anti-inflamatórias e 

antioxidantes sobre os parâmetros cardiovasculares de SHR. 
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2 REVISÃO DA LITERATURA 

 

2.1 SISTEMA CARDIOVASCULAR E HIPERTENSÃO ARTERIAL SISTÊMICA 

 

 O sistema cardiovascular é composto pelo coração, vasos sanguíneos e 

sangue, desempenhando como função primordial fornecer e manter o fluxo 

sanguíneo, levar nutrientes aos diversos tecidos do corpo e remover as toxinas 

resultantes do metabolismo celular (Santana et al., 2019).  

 Esse sistema tem papel fundamental na homeostase por realizar o transporte 

das substâncias por todo o corpo e, assim, permitir a manutenção e regulação do 

líquido extracelular que atende às demandas celulares. A regulação da composição 

do líquido extracelular depende da passagem de sangue através dos capilares e das 

trocas com o tecido suprindo as necessidades metabólicas e removendo os resíduos 

do metabolismo local (Guyton; Hall; Hall, 2021; Mohrman; Heller, 2017). É o principal 

sistema responsável pelo controle e manutenção da PA, sendo uma das funções 

fisiológicas mais complexas do sistema biológico (Campagnole-Santos; Haibara, 

2001).  

 A PA é definida pela força exercida pelo sangue por unidade de superfície da 

parede vascular, refletindo a interação do débito cardíaco (DC) com a resistência 

vascular periférica total (RVPT) (Brooks; Fahey; White, 1996). A PA é representada 

pelas pressões arteriais sistólica (PAS) e diastólica (PAD). A PAS representa a mais 

alta pressão nas artérias, estando intimamente associada à sístole ventricular 

cardíaca. A PAD representa a menor pressão nas artérias ocasionada pela diástole 

ventricular cardíaca, quando o sangue está preenchendo as cavidades ventriculares 

(Polito; Farinatti, 2003). A pressão arterial média (PAM) reflete a pressão média nas 

artérias durante um ciclo cardíaco completo. Esta medida é crucial para avaliar a 

perfusão e oxigenação dos órgãos vitais (Silva; Garrido; Assunção, 2001). A pressão 

de pulso é o resultado da diferença entre PAS e PAD que reflete o volume de 

sangue ejetado pelo ventrículo esquerdo durante cada batimento cardíaco (Porth, 

2010).  

 Para a regulação da PA, é necessário o controle de duas variáveis 

hemodinâmicas fundamentais: o DC e a RVPT. A interação destas variáveis 

determina a seguinte equação PA = DC x RVPT. Esta pode ser influenciada pela 

ação de fármacos ou modulações fisiológicas sobre um ou ambos os parâmetros. O 
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DC é definido como a quantidade de sangue bombeado pelo coração a cada minuto, 

sendo descrito como o produto do volume de ejeção sistólica (VES) pela frequência 

cardíaca (FC), expresso na equação DC = VES x FC. A RVPT é influenciada por 

modificações tensionais no músculo liso vascular e está diretamente envolvida no 

controle da PA (Oastes; Brown, 2003).  

 O controle da PA é uma das funções fisiológicas mais complexas do 

organismo, dependendo das ações integradas dos sistemas cardiovascular, renal, 

neural e endócrino (Page, 1987). Em condições normais, a PA deve ser mantida em 

uma determinada faixa de variação, permitindo uma adequada perfusão dos órgãos 

e tecidos (Dantas; Roncalli, 2019). A regulação da PA também é dependente das 

CMLV, pois elas promovem a integridade estrutural do vaso e a regulação do tônus 

vascular através de seu estado contrátil (Werner; Ledoux, 2014). Pode sofrer 

influência de hormônios, fatores derivados do endotélio, neurotransmissores, sinais 

elétricos e/ou mecânicos. Logo, levando a liberação de substâncias vasodilatadoras 

e vasoconstritoras, regulando a atividade contrátil ou relaxante e influência sobre o 

diâmetro do vaso (Jackson, 2000). Sendo assim, qualquer alteração na 

contratilidade das artérias de resistência leva a mudanças na RVPT e, 

consequentemente, na PA (Jackson, 2005; Mulvany, 2012). 

 O tônus vascular adequado é obtido por meio do equilíbrio dinâmico preciso 

entre contração e relaxamento dos vasos sanguíneos. Este balanço dá-se a partir da 

produção e liberação de agentes vasoconstritores e vasodilatadores pelo endotélio 

vascular (Furchgott; Vanhoutte, 1989; Furchgott; Zawadzki, 1980; Kim et al., 2011). 

O endotélio é uma monocamada de células presente no revestimento interno dos 

vasos sanguíneos, linfáticos e valvas cardíacas. Atua como uma barreira física entre 

o sangue e os tecidos, na síntese, metabolismo e liberação de diversas substâncias 

vasoativas que atuam no tônus vascular, PA e fluxo sanguíneo local. (Su, 2015). É 

responsável pela homeostase vascular local, controle da permeabilidade vascular e 

da contratilidade da célula muscular lisa vascular (CMLV) (Brutsaert, 2003; Fèlétou; 

Vanhoutte, 2006). 

A contração da célula muscular lisa pode ser desencadeada pela 

despolarização da membrana ou por diversos agonistas contráteis, como a 

fenilefrina. Esse mecanismos aumentam, em comum, a concentração intracelular de 

Ca2+ (Laporte; Hui; Laher, 2004; Blaustein; Hamlyn, 2010). O Ca2+ se liga à 

calmodulina (CaM), formando o complexo Ca2+-CaM, que provoca uma mudança 
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conformacional na CaM, permitindo a interação com a cinase de cadeia leve da 

miosina (MLCK), expondo o sítio catalítico da enzima. Como resultado, a MLCK 

fosforila a cadeia leve da miosina (MLC20), facilitando a interação entre os 

miofilamentos de actina e miosina, resultando na contração muscular (Figura 1) 

(Stull et al., 1991; Kim et al., 2008). 

 

Figura 1 – Mecanismo de contração da célula muscular lisa dependente de Ca2+. 
 

 
 

Esquematização da contração na célula muscular lisa dependente de Ca2+. Vasoconstritores induzem 
a contração das células musculares lisas vasculares (CMLV) ao aumentar o Ca2+ intracelular. 
Angiotensina II (Ang II) ativa receptores acoplados à proteína G (GPCRs), que estimulam a 
fosfolipase C (PLC) para produzir trisfosfato de inositol (IP3) e diacilglicerol (DAG). O IP3 ativa seus 
receptores (IP3R) e libera Ca2+ do retículo sarcoplasmático (RS), que ativa os receptores de rianodina 
(RyR). O Ca2+ juntamente com o DAG ativam a proteína cinase C (PKC). A PKC fosforila canais para 
Ca2+, aumentando o influxo desse íon. O Ca2+ se liga à calmodulina (CaM) e ativa a cinase da cadeia 
leve da miosina (MLCK), que fosforila a cadeia leve de miosina (MLC20), promovendo a contração do 
músculo liso vascular. + = ativação e – = inibição. Fonte: Touyz et al. (2018). 

A contração da musculatura lisa também pode ser modulada pelo aumento da 
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sensibilidade do aparato contrátil ao Ca2+, ou seja, pelo aumento da afinidade dos 

miofilamentos contráteis ao Ca2+ baseado no nível de fosforilação da MLC20. A 

fosforilação da MLC20 intensifica a força gerada pelo ciclo das pontes cruzadas, 

regulado pela fosfatase de cadeia leve da miosina (MLCP). A via de sinalização 

RhoA/Rho-cinase aumenta a sensibilidade das proteínas contráteis ao Ca2+ ao inibir 

a atividade da MLCP, prevenindo assim a desfosforilação da cadeia leve da miosina. 

Por outro lado, a remoção do Ca2+ do citosol e a ativação da MLCP promovem o 

relaxamento do músculo liso vascular (Weeb, 2003). 

Em contrapartida, o relaxamento é iniciado quando a concentração citosólica 

de Ca2+ é diminuída. Essa redução nos níveis de Ca2+ pode ocorrer em resposta a 

um estímulo vasodilatador ou pela remoção do estímulo contrátil (Morgado et al, 

2012; Webb, 2003).  

É bem relatado na literatura a presença de diversas substâncias capazes de 

promover vasodilatação. O endotélio exerce um importante papel na manutenção do 

tônus vascular por sintetizar diversas substâncias que atuam diretamente no MLV, 

como por exemplo os fatores relaxantes derivados do endotélio (FRDE). Dentre os 

FRDE estão o NO e as PGI2. (Huynh; Heo, 2019; Stankevičius et al, 2003; Su, 2015).  

O relaxamento vascular mediado pelo NO é iniciado quando a ACh se liga 

aos receptores muscarínicos M3 presentes nas células endoteliais. A ativação 

desses receptores acoplados à proteína Gq leva à ativação da fosfolipase C (PLC), 

que por sua vez hidrolisa o PIP2 para formar IP3 e DAG. O IP3 então se liga aos 

receptores no retículo endoplasmático, resultando na liberação de Ca²⁺ para o 

citoplasma. O aumento do cálcio intracelular permite que esses íons se liguem à 

calmodulina, uma proteína que atua como sensor de cálcio. O complexo cálcio-

calmodulina ativa a sintase de óxido nítrico endotelial (eNOS), que catalisa a 

conversão de L-arginina em NO e L-citrulina, utilizando NADPH e O2 como cofatores 

(Blatter, 2017; Webb, 2003). 

O NO, um gás lipofílico, difunde-se rapidamente das células endoteliais para 

as células musculares lisas na camada média do vaso sanguíneo. Dentro das 

células musculares lisas, o NO se liga à ciclase de guanilil solúvel (sGC), ativando-a 

e levando à conversão do trifosfato de guanosina (GTP) em monofosfato cíclico de 

guanosina (cGMP) (Friebe; Koesling, 2009). O aumento dos níveis de cGMP ativa a 

proteína cinase dependente de cGMP (PKG), que fosforila diversas proteínas alvo, 

resultando na diminuição dos níveis de cálcio intracelular e na desfosforilação da 
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cadeia leve de miosina. Essas mudanças impedem a interação da miosina com a 

actina, promovendo o relaxamento das células musculares lisas (Gibb et al., 2003; 

Lucas et al., 2000; Sager et al., 2004). 

 

Figura 2 – Mecanismo de relaxamento da célula muscular lisa mediado pelo óxido nítrico. 
 
Representação esquemática da ação de vasodilatadores que induzem a formação de óxido nítrico 

(NO) no endotélio. A ativação da proteína G estimula a fosfolipase C (PLC), que gera trisfosfato de 
inositol (IP3) e diacilglicerol (DAG). O IP3 libera Ca²⁺ do retículo sarcoplasmático, e o cálcio ativa a 
calmodulina (CaM) e a sintase do NO endotelial (eNOS), resultando na produção de NO. O NO se 
difunde para as células musculares lisas, ativando a ciclase de guanilil solúvel (sGC) e convertendo 
trifosfato de guanosina (GTP) em monofosfato cíclico de guanosina (cGMP). O cGMP ativa a proteína 
cinase dependente de cGMP (PKG), promovendo relaxamento vascular ao aumentar a atividade da 
Ca2+-ATPase do retículo sarcoplasmático (SERCA) e diminuir a fosforilação da miosina pela MLCK, 
enquanto ativa a fosfatase da cadeia leve de miosina (MLCP). + = ativação e – = inibição. 
 
Fonte: Dias, 2007. 

 

 Sob condições fisiológicas, o endotélio exerce efeitos que comandam a 

dilatação dos vasos, impedem sua excessiva permeabilidade, regulam o transporte 

de substâncias através da parede vascular, a coagulação sanguínea (ação 

antiagregante plaquetário e anticoagulante) e fibrinólise, além de modular a cascata 

de eventos envolvidos na migração e transporte de leucócitos (Cibor, 2016).  
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 Agressões ao endotélio provenientes da hipercolesterolemia, tabagismo, 

HAS, diabetes mellitus (DM), agentes virais e imunológicos geram uma resposta 

inflamatória, com atuação de diversos tipos celulares, levando a um quadro de 

disfunção da célula endotelial, enrijecimento da parede vascular e formação da placa 

de aterosclerose (Favero et al., 2014).  

 A disfunção endotelial (DE) é caracterizada principalmente pela diminuição da 

capacidade das células endoteliais liberar NO, determinada pelo EO, adesão de 

leucócitos, resposta inflamatória, ativação plaquetária e trombose (Sun et al., 2016). 

A principal característica da DE é o prejuízo na vasodilatação, resultado de um 

desequilíbrio entre a síntese de NO e a produção de EROs. Alguns estudos mostram 

marcadores inflamatórios, como a interleucina 6 (IL-6) e a proteína C reativa (PCR), 

atuando diretamente no down regulation do NO. Dessa maneira, diminuindo a 

vasodilatação dependente do endotélio, aumentando com isso o processo de DE por 

meio da diminuição da concentração de NO e do aumento de ET-1 com efeito 

vasoconstritor (Ramos et al., 2009; Teixeira et al., 2014). Os mecanismos implicados 

na DE encontrada na HAS são multifatoriais e parecem depender do tipo de 

hipertensão desenvolvida, da sua duração e do leito vascular estudado (Carvalho et 

al., 2001). 

 Apesar da eficiência nos mecanismos da manutenção pressórica, qualquer 

anormalidade nos níveis desses fatores é capaz de gerar um aumento patológico na 

PA e culminar no desenvolvimento da HAS (Laterza et al., 2008; Silva, 2014; Won et 

al., 2014). 

 A HAS é considerada um processo patológico crônico de etiologia multifatorial 

devido a interação entre fatores genéticos/epigenéticos, fisiológicos, ambientais e 

sociais, que pode ocasionar alterações funcionais e/ou estruturais nos sistemas 

vascular, renal e nervoso (Barroso et al., 2021). É uma doença de alta prevalência, 

representando um importante fator de risco para DCV caracterizada por elevação 

crônica da pressão arterial basal, no qual a PAS apresenta valor maior ou igual a 

140 mmHg e/ou PAD igual ou superior a 90 mmHg, medida pelo menos em duas 

ocasiões diferentes e na ausência de medicamentos anti-hipertensivos (Barroso et 

al., 2021). 

 A HAS pode ser retratada de duas formas: hipertensão primária ou essencial; 

e hipertensão secundária ou adquirida. A hipertensão primária, cuja prevalência é de 

aproximadamente 95%, caracteriza-se por uma elevação da pressão sanguínea, 
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sem causa aparente, e está associada a vários fatores de risco, como: predisposição 

genética, estresse, maus hábitos alimentares, fumo, álcool, sedentarismo e 

obesidade (Malachias et al., 2016). A hipertensão secundária tem uma prevalência 

de 3-5%, e as causas secundárias mais comuns estão insuficiência renal crônica, 

hipertensão renovascular, hiperaldosteronismo primário e síndrome da apneia e 

hipopneia obstrutiva do sono. É passível ou não de correções, o tratamento da 

causa pode curar ou melhorar o controle da PA (Malachias et al., 2016).  

 A HAS é o principal fator de risco para DCV, especialmente doença 

coronariana e acidente vascular encefálico, mas também para doença renal crônica, 

insuficiência cardíaca, arritmia e demência. (Organização Pan-Americana de Saúde, 

2020). Devido a todos estes problemas decorrentes da hipertensão descritos, foram 

desenvolvidos modelos para o estudo da hipertensão em animais, com o intuito de 

elucidar mecanismos e facilitar o controle clínico da HAS. Atualmente, existem 

modelos de animais hipertensos que foram desenvolvidos com o objetivo de estudar 

os fatores responsáveis pelo desenvolvimento e manutenção da hipertensão 

essencial (Pintérová; Kuneš; Zicha, 2011). 

 A linhagem isogênica de ratos SHR foi desenvolvida por Okamoto e Aoki 

(1963), em Kyoto, no Japão, e é o resultado do cruzamento entre irmãos, com 

pressão elevada, sem modificações na alimentação ou alterações de estímulos 

ambientais destes animais, resultando em 100% de progênie com hipertensão 

espontânea, ou seja, ratos naturalmente portadores de hipertensão, em 100% dos 

descendentes (Okamoto et al., 1966). Desde então esse é um dos modelos 

experimentais mais utilizados e descritos na literatura devido a sua semelhança com 

a hipertensão essencial humana (Fazan; Silva; Salgado, 2001). 

 A HAS em animais SHR evolui de maneira gradual, apresentando 

similaridades com a hipertensão em seres humanos, como o período 

pré-hipertensivo, seguido pelas fases de desenvolvimento e de hipertensão 

sustentada (Bell et al., 2004). As mudanças pressóricas na linhagem de ratos SHR 

iniciam-se com o avanço da idade. Foi demonstrado que, no estágio inicial da 

hipertensão em SHR, há aumento do DC, com manutenção dos níveis normais de 

RVPT. Com o progresso do estado hipertensivo, o DC retorna a valores normais e, 

posteriormente, ocorre o aumento sustentado da RVPT (Amenta; Tullio; Tomassoni, 

2003). 

 Esses animais começam a desenvolver um aumento nos níveis pressóricos a 
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partir da 4ª semana de vida, atingindo valores de 180-200 mmHg (Cisternas et al., 

2010). Um sustentado tônus simpático, ativação do sistema renina-angiotensina-

aldosterona (SRAA) e função barorreflexa alterada, caracteriza o modelo SHR, fato 

que contribui com a perpetuação da doença (Lawler et al., 1991). Além disso, os 

SHRs desenvolvem com a progressão clínica uma hipertrofia cardíaca e vascular e 

DE. Dessa forma, o SHR é o modelo experimental de hipertensão arterial que mais 

se assemelha ao desenvolvimento da hipertensão humana (Cesaretti; Kohlmann 

Junior, 2006; Kundu; Rao, 2008). 

 

2.2 HIPÓTESE OXIDATIVA DA HIPERTENSÃO ARTERIAL SISTÊMICA 

 

 A HAS, como a maioria das doenças crônicas não transmissíveis (DCNT), 

envolve componentes etiológicos, ambientais e hereditários, sendo, portanto, 

classificada como uma doença poligênica e multifatorial, relacionada a mudanças 

morfológicas e funcionais no sistema cardiovascular (SCV) e no controle autonômico 

(Vasconcelos et al., 2007).  

 No escopo da HAS, o endotélio vascular é local de inúmeros processos de 

óxidorredução relacionados com a hipótese oxidativa da HAS. Todas as células 

vasculares: célula endotelial, CMLV e fibroblastos produzem espécies reativas, seja 

de oxigênio, via enzimas fosfato de dinucleotídio de adenina e nicotinamida 

(NADPH) oxidase associada à membrana, xantina oxidase (XO), lipoxigenase 

(LOX), ciclo-oxigenase (COX), seja de nitrogênio (ERNs), através da enzima óxido 

nítrico sintase (NOS) (Laurindo; Souza; Luz, 1998; Touyz; Schiffrin, 2004). 

 A atuação das EROs e ERNs sobre o SCV envolve a regulação e a 

diferenciação celular, a modulação de matriz extracelular, a inativação de óxido 

nítrico (NO•) e a estimulação de muitas cinases. Muitos destes efeitos estão 

associados com a HAS, que por sua vez possui uma rede complexa e importante de 

mecanismos relacionados à presença de EROs e ERNs, que reunidos, explicam a 

hipótese oxidativa da HAS (Sampaio; Santos, 2004; Touyz; Schiffrin, 2004). 

 Sabe-se que os organismos aeróbicos precisam de oxigênio (O2) para o 

desempenho de processos celulares e, com isso, podem ser formadas moléculas de 

O2 parcialmente reduzidas, conhecidas como EROs e, ainda, ERNs, como o NO. No 

entanto, outras EROs podem não ser derivadas do metabolismo do O2, como o 

peróxido de hidrogênio (H2O2) (Esterbauer; Eckl; Ortner, 1990). 
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 Na DE da HAS, o papel central reside no impedimento do vasorrelaxamento 

causado pela menor bioatividade do NO• na parede vascular, devido, inclusive, ao 

EO, que, como citado anteriormente, resulta do desequilíbrio entre os sistemas 

antioxidante e pró-oxidante, prevalecendo a ação deletéria de EROs ou ERNs sobre 

células, tecidos e órgãos (Vasconcelos et al., 2007).  

 Os processos metabólicos para oxidação de ácidos graxos, também 

contribuem para o aumento do EO e é denominado de peroxidação lipídica. A 

peroxidação lipídica gera uma grande diversidade de produtos de oxidação. Os 

principais produtos primários de peroxidação lipídica são hidroperóxidos lipídicos 

(LOOH). Outros produtos secundários como o malondialdeído (MDA) vem sendo 

bastante utilizado para quantificar o nível de peroxidação lipídica. (Esterbauer; Eckl; 

Ortner, 1990). 

 A peroxidação lipídica ocorre nas membranas celulares produzindo radical 

alquila (L•), alcoxila (LO•) e peroxila (LOO•), promovendo danos à estrutura celular e 

até mesmo apoptose (Yin; Xu; Porter, 2011). Existem, basicamente, duas vias nas 

quais ocorre este processo: I) uma via enzimática, envolvendo as COX e LOX na 

oxigenação dos ácidos graxos e II) a via não enzimática, por meio da participação de 

EROs, ERNs e de metais de transição. Todo o processo de peroxidação lipídica 

consiste em três etapas: iniciação, propagação e terminação (Girotti, 1998; Yin; Xu; 

Porter, 2011).  

 Inicialmente, o ácido graxo sofre ação de pró-oxidantes, como radical 

hidroxila que abstrai um átomo de hidrogênio, formando um radical carbono. Na fase 

de propagação, o radical L• reage rapidamente com o oxigênio, para formar um 

LOO• que abstrai um átomo de hidrogênio de outro ácido graxo, gerando um novo 

radical lipídico e LOOH. Na terminação, o sistema antioxidante é ativado, e doa um 

átomo de hidrogênio ao radical LOO• (aniquilação dos radicais formados), originando 

produtos não radicalares (Yin; Xu; Porter, 2011).  

 Em situações normais do funcionamento vascular, as EROs desempenham 

um papel importante na sinalização redox. As sinalizações dependem do local 

celular de produção das EROs, do tipo de espécies geradas, da proximidade com 

antioxidantes, da meia vida das espécies, da permeabilidade da membrana celular e 

da concentração local de EROs (Go; Jones, 2014). 

 No entanto, tanto a formação exacerbada de EROs quanto ERNs podem 

promover alterações e/ou danos celulares (Valko et al., 2007). O EO se estabelece e 
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ocorre um desequilíbrio entre a produção de substâncias antioxidantes e a de EROs, 

podendo provocar uma ação deletéria (Patel et al., 2011; Ramachandran et al., 

2002; Vaziri, 2008). 

 Sucintamente, as EROs são moléculas que apresentam um ou mais elétrons 

desemparelhados, sendo altamente reativas, pelo fato de aceitarem facilmente 

elétrons de outras moléculas e de produzirem outras espécies reativas adicionais 

(Valko et al., 2007). A formação de EROs já está fortemente relacionada ao 

desenvolvimento e à manutenção da HAS (Botelho-ono et al., 2011; Braga et al., 

2011; Mei et al., 2014), de maneira que quanto maior é a formação de EROs, 

maiores são os níveis de PA (Dikalov; Ungvari, 2013). 

 Diante dos efeitos das EROs no aumento da PA, o organismo precisa 

desempenhar um sistema de balanceamento da produção dessas espécies reativas, 

para isso existem enzimas endógenas responsáveis pela ação antioxidante, como 

por exemplo, a SOD, que é uma enzima antioxidante responsável pela dismutação 

do ânion superóxido em H2O2 no citosol (SOD1, Cu-Zn-SOD) e nas mitocôndrias 

(SOD2) (Deanfield; Halcox; Rabelink, 2007). 

 O H2O2, que é outro composto reativo que facilmente pode gerar radicais 

livres, sofre a ação da enzima antioxidante catalase (Dikalov; Ungvari, 2013). O 

H2O2 é estável, permeável à membrana, e tem uma meia vida relativamente longa 

dentro da célula. Este é citotóxico, mas é considerado um agente de oxidação 

relativamente fraco (Powers; Jackson, 2008). Outra enzima, a GPx, também 

desempenha papel de proteção, convertendo a glutationa reduzida (GSH), produzida 

no fígado, à glutationa oxidada (GSSG), removendo o H2O2 e formando água (Ferrari 

et al., 1985). 

 Partindo do princípio que a pressão normal é mantida por uma complexa rede 

do SCV, entre eles, o balanço de sódio, a vasodilatação e a função renal, 

destacando-se a atividade da Ang II do SRAA. Já é consolidado na literatura a 

participação da Ang II na regulação cardiovascular tanto por atuar na célula 

muscular lisa quanto por sua ação direta no sistema nervoso central (Carmichael; 

Wainford, 2015; Zhang et al., 2005). Com a ativação do seu receptor AT1, a Ang II 

aumenta a produção de EROs em diferentes tecidos por meio da ativação NADPH 

oxidase e diminui a biodisponibilidade de NO• por alterar a síntese de NOS. Além 

disso, ocorre disfunção na sensibilidade dos barorreceptores, desenvolvendo e/ou 

mantendo o estado de HAS (Burmeister et al., 2011; De Queiroz; Monteiro; Braga, 
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2013). 

 Assim, o combate a esse incremento nas EROs, seja por estímulos internos 

ou externos, poderia reverter a diminuição na sensibilidade barorreflexa e controlar 

os níveis pressóricos. No entanto, na HAS as enzimas antioxidantes estão 

superexpressas, dificultando o balanço entre pró e antioxidantes (Brennan; 

Wedgwood; Black, 2002; Widder et al., 2009). Esse EO induzido pela NADPH 

oxidase via Ang II pode ser revertido com a adição de substâncias antioxidantes. 

Alguns estudos indicam que a suplementação de antioxidantes na dieta, 

como a rutina (Mendes-Junior et al., 2013), o ácido lipóico (Queiroz, 2014) e a 

quercetina (Monteiro et al., 2012), levou à redução da PA, além de diminuir o EO e 

melhorar a sensibilidade do barorreflexo em vários modelos de hipertensão. Logo, 

torna-se necessário estimular a adoção de estímulos exógenos para agir sobre o 

estado de EO observado na HAS. 

 

Figura 3 – Ação da Angiotensina II (Ang II) na produção de espécies reativas de oxigênio (EROs). 
 

 
 

A Angiotensina II se liga aos seus receptores (AT1R) ativadores oxidase NADPH oxidase, que por 
sua vez aumenta espécies reativas de oxigênio (EROs) em vários tecidos . No cérebro, EROs 
promove redução na sensibilidade dos barorreceptores, contribuindo para a hipertensão. Produtos 
naturais, como a quercetina, análogos de quercetina e ácido alfa lipóico, devido à sua capacidade 
antioxidante, melhoram a função do barorreflexo e, consequentemente melhoram a hipertensão 
arterial. 
 
Fonte: Adaptado de: De Queiroz; Monteiro; Braga (2013). 
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2.3 ÁCIDO LÁURICO 

 

 O AL ou dodecanoico é um ácido graxo de cadeia média (AGCM) com 

fórmula estrutural CH3(CH2)10COOH (Figura 4). É o ácido principal do leite de coco, 

OC e do óleo da semente de palma. Tem grande ação anti-inflamatória e também 

pode ser encontrado no leite humano, de vaca e de cabra. Tem massa molar de 

200,3178 g/mol; pontos de fusão de 43,2 °C e de ebulição de 298,9 °C e densidade 

de 880 kg/m3 (Correia et al., 2014). 

 

Figura 4 – Estrutura química do ácido láurico (ácido dodecanoico). 

 
 
Fonte: A autora (2024). 
 
Figura 5 – Caracterização do perfil de ácidos graxos por cromatografia gasosa acoplado ao detector 
por espectrometria (GC-MS/MS). 
 

 
 
Cromatograma de íons total do OCV. 
 
Fonte: Adaptado de (Ramya et al., 2022). 

 
 Os óleos láuricos possuem fácil absorção e não necessitam de enzimas para 

sua digestão e metabolismo. Após serem absorvidos pelo intestino, são enviados 

diretamente para o fígado onde são, na sua maior parte, utilizados como fonte de 

energia. Por auxiliar na perda de peso, o uso destes óleos tem se tornado comum 

em dietas de emagrecimento, pois ao ser metabolizado no organismo, não é 

armazenado sob a forma de gordura (St-onge et al., 2014).  

 Foi demonstrado que o consumo moderado de AGCM promoveu redução da 
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massa corporal e melhorou a sensibilidade à insulina em pacientes com diabetes 

tipo 2, comparado com dietas adicionadas de ácidos graxos de cadeia longa (AGCL) 

(Han et al., 2007). Barreto (2020) ao investigar o efeito do AL na prevenção dos 

sintomas mania-símile em ratos Wistar, observou que a administração de AL causou 

redução de ganho de peso corporal e até perda de peso nos animais durante o 

experimento. Além disso, possui baixa toxicidade administrado por via oral em ratos, 

pois a estimativa da DL 50 foi superior a 5000 mg/kg (Kästner, 1981), sendo 

considerado de baixa toxicidade de acordo com o método de classes preconizado 

pela OECD 401 (OECD, 1981). 

 Estudos indicam que o AL tem vários benefícios para a saúde, incluindo 

redução de lipídios, antioxidantes e atividade anti-inflamatória (Illam; 

Narayanankutty; Raghavamenon, 2017). Atua no EO reparando o processo químico 

de oxidação e com isso o dano importante que está implicado no desenvolvimento 

de radicais livres, e na etiologia de vários estados patológicos. Esse reparo acontece 

prevenindo que EROs atuem influenciando na morte celular (Rahim et al., 2017). 

 Esse ácido apresenta atividade antimicrobiana (Huang et al., 2011; Kelsey et 

al., 2006; Nobmann et al., 2010) e anti-inflamatória (Huang et al., 2014; Nakatsuji et 

al., 2009). Apesar da atividade anti-inflamatória já descrita no AL, alguns estudos 

sugerem que, por ser um ácido graxo saturado, sua alta concentração na dieta 

poderia promover maior risco de desenvolver doença arterial coronariana (Valente et 

al., 2018). No entanto, um relevante estudo que envolveu a participação de 38 

mulheres obesas, após 38 semanas de consumo de óleo de coco virgem e com 

consequentes concentrações séricas de AL aumentadas, não tiveram os níveis dos 

principais marcadores de risco cardiometabólicos aumentados, tais como: 

lipoproteína de baixa densidade (LDL) e colesterol total (Valente, 2017). 

 A inclusão desses tipos de ácidos graxos na dieta são extremamente 

importantes, pois estes ácidos contribuem na composição da membrana celular, na 

peroxidação, na formação das prostaglandinas e leucotrienos, bem como nos 

processos de metabolismo celular (Thomson et al., 1993). Com relação ao seu efeito 

na PA, há poucos estudos que tenham investigado essa vertente. Apenas um 

trabalho evidenciou que a infusão intravenosa de AL reduziu a PA de ratos (Alves et 

al., 2017). Sendo assim, a pesquisa pode trazer benefícios para o conhecimento 

científico, oferecer potenciais novas terapias para a hipertensão e inspirar futuros 

estudos clínicos em humanos.   
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3 HIPÓTESE 

 

 A suplementação com o ácido láurico em animais espontaneamente 

hipertensos promoverá um potencial anti-hipertensivo, influência sobre a reatividade 

vascular e melhora do estresse oxidativo. 

 

 



35 

4 OBJETIVOS 

 

4.1 OBJETIVO GERAL 

 

 Investigar os efeitos da suplementação com ácido láurico sobre as alterações 

cardiovasculares em ratos Wistar e SHR. 

 

4.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 

• Analisar os efeitos da suplementação com ácido láurico em ratos 

Wistar e SHR, sobre o/a(s): 

− Massa corporal; 

− Consumo alimentar e hídrico; 

− Pressão arterial; 

− Reatividade vascular contrátil à fenilefrina e relaxante à 

acetilcolina e ao nitroprussiato de sódio; 

− Níveis plasmáticos de colesterol total, triglicerídios, glicose, e 

aspartato e alanina aminotransferase; 

− Estresse oxidativo em fígado e rins. 

− Atividade da enzima antioxidante superóxido dismutase em 

fígado e rim. 
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5 MATERIAL E MÉTODOS 

 

5.1 MATERIAL 

 

5.1.1 Animais 

 

 Foram utilizados ratos Wistar (Rattus norvegicus) e SHR com 16 semanas de 

idade, fornecidos pelo Biotério do Departamento de Fisiologia e Farmacologia do 

Centro de Biociências da Universidade Federal de Pernambuco (UFPE), sendo os 

SHR, fornecidos pela Universidade Federal de Alagoas e mantidos no Biotério do 

Centro Acadêmico da Vitoria (CAV)/UFPE. 

 Os animais permaneceram sob condições controladas de temperatura 

(22 ± 2  °C) e luminosidade (ciclo claro/escuro de 12/12 horas) e tiveram acesso a 

água filtrada e ração tipo pellets (Nuvilab®) ad libitum. Todos os experimentos 

seguiram os princípios de cuidados com animais, de acordo com o Guidelines for the 

ethical use of animals in applied ethology studies (Sherwin et al., 2003) e com o Guia 

Brasileiro de Produção, Manutenção ou Utilização de Animais em Atividades de 

Ensino ou Pesquisa Científica, do Conselho Nacional de Controle de 

Experimentação Animal (CONCEA) (Brasil, 2016). Os protocolos experimentais 

foram submetidos e aprovados pelo Comissão de Ética no Uso de Animais 

(CEUA)/UFPE sob protocolo 0091/2022 (Anexo 1). 

 

5.1.2 Substâncias e reagentes 

 

 O cloreto de cálcio di-hidratado (CaCl2.2H2O) e o sulfato de magnésio hepta 

hidratado (MgSO4.7H2O) foram adquiridos da Dinâmica Química Contemporânea 

Ltda (Brasil). O cloreto de sódio (NaCl) foi adquirido da Química Moderna (Brasil). A 

glicose (C6H12O6), o bicarbonato de sódio (NaHCO3), o cloreto de potássio (KCl) e o 

fosfato de potássio monobásico anidro (KH2PO4), o hidróxido de sódio e o ácido 

clorídrico P.A. foram adquiridos da Neon (Brasil). 

 A fenilefrina (FEN), o cloridrato de acetilcolina (ACh), o Tween 20®, o 

nitroprussiato de sódio (NPS) e o ácido láurico (AL) foram adquiridos da Merck 

(Brasil).  

 Para obtenção das concentrações adequadas a cada protocolo experimental, 
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os reagentes ou compostos eram dissolvidos e diluídos, inicialmente em uma 

solução-estoque (10 e/ou 100 mM) em água destilada e armazenados congelados 

em um freezer a -20 °C, sendo rediluídas quando necessário e de acordo com o 

protocolo experimental. 

 A mistura carbogênica (95% de O2 e 5% de CO2) foi adquirida da White 

Martins (Brasil). 

 

5.1.3 Soluções nutritivas 

 

 As soluções nutritivas utilizadas durante os experimentos foram a de Krebs 

modificado (mmol/L): NaCl 130,0; KCl 4,7; KH2PO4 1,2; CaCl2.2H2O 1,6; 

MgSO4.7H2O 1,2; NaHCO3 14,9 e glicose 5,5 e a de Krebs modificado 

despolarizante (KCl 60 mM) (mmol/L): NaCl 74,7; KCl 60,0; KH2PO4 1,2; 

CaCl2.2H2O 1,6; MgSO4.7H2O 1,2; NaHCO3 14,9 e glicose 5,5. 

 As soluções tinham o pH ajustado para 7,4 ± 0,02 (HCl ou NaOH 5 N) e eram 

gaseificadas com mistura carbogênica. 

 

5.1.4 Aparelhos 

 

 Para o registro das contrações isométricas, a aorta era suspensa em cubas 

de banho para órgãos isolados (10 mL), modelo BOI 04, e conectada a transdutores 

de força isométricos modelo TIM 100 acoplados a um amplificador modelo AECAD 

04F. Esse, por sua vez, era conectado a um sistema de aquisição digital com o 

software AQCAD versão 2.5.2 para aquisição dos dados e ANCAD200 para análise. 

O sistema contém uma bomba termostática modelo BT 60 que controla a 

temperatura das cubas. Todos os aparelhos foram adquiridos da AVS Projetos (São 

Carlos, SP, Brasil). 

 Para o registro da pressão arterial por pletismografia de cauda, foi utilizado o 

pletismógrafo de cauda digital com aquecedor de 2 canais com software para ratos 

ou camundongos da Bonther Equipamentos e Tecnologia (Ribeirão Preto, SP, 

Brasil). 

 Os valores de pH eram aferidos por um pHmetro digital modelo R TEC 

7/2-MP (TECNAL, Piracicaba, SP, Brasil). 

 As substâncias eram pesadas em balança analítica modelo JA 3003N 
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(BIOPRECISA, Curitiba, PR, Brasil) e os animais em balança digital com capacidade 

de 5 kg e sensibilidade de 1 g (HERCHR, China). 

 

5.2 MÉTODOS 

 

5.2.1 Grupos experimentais, preparação e administração do ácido láurico 

 

 Os animais foram alocados em quatro grupos experimentais (Figura 6) 

distribuídos e suplementados via oral, diariamente, por 14 dias. 

 

Figura 6 – Fluxograma dos grupos experimentais. 
 

 
 
Wistar = grupo normotenso tratado com solução salina (NaCl 0,9%); Wistar AL = grupo normotenso 
tratado com uma solução de AL (60 mg/kg); SHR = grupo hipertenso tratado com solução salina 
(NaCl 0,9%); SHR AL = grupo hipertenso tratado com uma solução de AL (60 mg/kg); SHR = rato 
espontaneament hipertenso. 
 
Fonte: A autora (2024). 
 

 O AL possui baixa hidrofilicidade, por isso era dissolvido em Tween 20® (2:1), 

diluído em em NaCl 0,9% (Alves et al., 2017) e administrado aos ratos (Wistar AL e 

SHR AL) na dose de 60 mg/kg baseados em estudos prévios que indicaram o efeito 

de redução da PA e  do EO (Alves et al., 2017; Queiroz, 2014). Os animais dos 

grupos salinas (Wistar e SHR) recebiam a salina em solução o Tween 20®, com a 

finalidade de identificar se o veículo tinha algum efeito. 

 

5.2.2 Efeito da suplementação oral com ácido láurico sobre as ingestões alimentar 

e hídrica e a massa corporal em ratos Wistar e SHR 
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 A massa corporal dos animais foi mensurada do dia zero até o 14º dia de 

suplementação com o intuito de obter o acompanhamento da evolução de massa 

corporal dos diferentes grupos. A massa (g) foi medida antes da gavagem com o 

auxílio de uma caixa plástica com tampa vasada e uma balança digital. Durante a 

suplementação, a ração foi pesada diariamente e ofertada por gaiola. O rejeito de 

cada dia também foi pesado para a quantificação do consumo alimentar diário. Além 

disso, o volume da água ofertada nos bebedouros das gaiolas foi medido 

diariamente com o auxílio de uma proveta graduada para a análise do consumo 

hídrico diário. 

 

5.2.3 Efeito da suplementação com ácido láurico sobre a pressão arterial em ratos 

Wistar e SHR 

 

 A PA foi registrada por pletismografia de cauda, cujo manuseio do 

equipamento e software, assim como a avaliação dos registros, foram realizados 

conforme orientações e treinamento do fabricante. O procedimento foi realizado para 

confirmar a PA dos ratos normotensos, HA dos ratos SHR, considerados hipertensos 

quando a PAS estava acima de 160 mmHg (Monteiro et al., 2020) e também para o 

acompanhamento da evolução da PA em todos os animais nos dia 0 (anterior ao 

início), 4, 8, 12 e 14 da gavagem durante o período claro do ciclo 12 h, em 

condições visando minizar o estresse do animal e melhorar a confiabilidade de 

aferição. 

 Para isso, os registros foram obtidos em uma área tranquila designada 

(22 °C) e escura, sempre pelo mesmo manipulador e sob monitoramento contínuo. 

Além disso, os animais foram aclimatados por dois dias consecutivos às condições 

experimentais por um período de 15 minutos no primeiro e segundo dia antes do 

início dos experimentos como forma de adaptação ao experimento posterior. 

 Os animais foram aclimatados e acondicionados em um contensor cilíndrico 

de acrilico com tamanho apropriado, aquecidos por 10 minutos na temperatura 2 

sobre uma almofada térmica (SILFAB, AL91-GR, Buenos Aires, Argentina) para 

provocar a vasodilatação da artéria caudal e permetir a captação do sinal. Em 

seguida, o animal foi transferido para a base aquecida do pletismográfo e o sensor 

do transdutor de pulso infravermelho foi posicionado diretamente abaixo da cauda, 

seguido do manguito que envolve a cauda do animal. Quando inflado promoveu a 
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compressão da artéria caudal e possibilitou a medição da pressão arterial pelo 

aparelho e registro no software do computador. Para cada registro, 5 ciclos de 

inflação e deflação foram realizados, sendo 2 de aclimatação, que não são 

registrados, e os 3 valores válidos obtidos com êxito foram utilizados para realizar a 

média da PAS e PAD de cada animal. 

 

5.2.4 Efeito da suplementação com ácido láurico sobre a reatividade vascular em 

aorta isolada de ratos Wistar e SHR 

 

5.2.4.1 Preparação dos anéis de aorta 

 

 Ao final da suplementação, no 15º dia, os animais foram anestesiados com 

cetamina (80 mg/kg i.p.) e xilazina (10 mg/kg i.p.) e eutanasiados por decapitação 

em guilhotina. Por meio de uma incisão na região ventral, a aorta torácica foi 

identificada, removida e imediatamente posta em solução de Krebs para dissecação 

e secção dos vasos em anéis (3-4 mm de comprimento). Cada anel foi imerso em 

cubas de banho para órgãos isolados (10 mL), suspenso verticalmente por hastes 

de aço inoxidável e fixadas a um transdutor de força isométrico. Os tecidos foram 

mantidos em solução de Krebs a 37 °C, pH 7,38-7,42 e aerados com uma mistura 

carbogênica de 95% de O2 e 5% de CO2. Todos os anéis foram submetidos a uma 

tensão basal de aproximadamente 1,5 g, por um período de estabilização de 60 

minutos, trocando a solução do banho a cada 15 minutos. 

 Em todos os protocolos, após o período de estabilização, foi realizada uma 

contração com FEN (0,1 μM), um agonista dos receptores adrenérgicos α1, 

presentes no músculo liso vascular, com a finalidade de verificar a viabilidade do 

tecido. Em seguida, a ACh (1 μM), um agonista dos receptores muscarínicos 

expressos no endotélio vascular, foi adicionada à cuba com o intuito de avaliar a 

integridade destas células. Os anéis com relaxamento superior a 80% foram 

considerados com endotélio funcional, os com relaxamento inferior a 20% foram 

considerados sem endotélio e entre 20 e 80% foram descartados. A preparação foi 

lavada até o estabelecimento da tensão basal. O relaxamento foi calculado como 

porcentagem da contração máxima induzida pela FEN (Furchgott; Zawadzki, 1980). 

 

5.2.4.2 Avaliação da resposta contrátil da fenilefrina e relaxante da acetilcolina 
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e do nitroprussiato de sódio 

 Após o período de estabilização e verificação da presença ou ausência do 

endotélio funcional, a solução da cuba foi trocada pela solução despolarizante, KCl 

60 mM. O princípio deste protocolo baseia-se no bloqueio ao efluxo de íons K+, 

capaz de gerar despolarização, ativando os canais de cálcio dependentes de 

voltagem e levando ao influxo de cálcio nas células musculares lisas das artérias. 

Esse aumento do cálcio intracelular é fundamental para desencadear a contração 

muscular. Ao induzir contração da artéria com o KCl 60 mM antes de utilizar um 

agente contrátil como a FEN, pode-se garantir que as células musculares lisas da 

parede arterial estejam em um estado ativo e pronto para responder ao estímulo 

contrátil (Kravtsov et al., 2003; Magnon 1998; Van hove et al., 2009). 

 Após a contração induzida pela solução despolarizante de KCl 60 mM, a 

solução da cuba foi trocada pela solução de Krebs e aguardou um período de 

estabilização de 30 minutos até o estabelecimento da tensão basal. Após isso, foi 

induzida uma contração cumulativa com FEN (10-10–10-5 M) em preparações de 

aorta, na presença e ausência do endotélio funcional, com a finalidade de avaliar as 

respostas contráteis. Para avaliação das respostas relaxantes, foram utilizados 

agentes vasodilatadores sobre a curva da FEN, como a ACh (10-10–10-5 M) em 

preparações de artérias com endotélio funcional ou NPS (10-10–3 x 10-5 M) em anéis 

sem endotélio vascular. A partir das curvas concentração-resposta obtidas, foram 

calculados o efeito máximo (Emax), que representa o máximo efeito produzido por 

uma substância em determinado tecido; e o logaritmo negativo, na base dez, da 

concentração de uma substância que promove 50% do seu efeito (pCE50) (Neubig et 

al., 2003). Esses parâmetros foram comparados entre os diferentes grupos. 

 

5.2.5 Efeito da suplementação com ácido láurico sobre parâmetros bioquímicos em 

ratos Wistar e SHR 

 

 A análise foi realizada a partir do soro, coletado via plexo retro-orbital 

anestesiados por cetamina (80 mg/kg i.p.) e xilazina (10 mg/kg i.p.) após um jejum 

de 8 horas ao final da suplementação, no 15º dia. As amostras de sangue foram 

condicionadas em tubos sem anticoagulante, centrifugadas a 3500 rpm por 10 

minutos para obtenção do soro. O sobrenadante foi coletado com auxílio de pipeta e 

transferido para um tubo Eppendorf, e encaminhado para análise do conteúdo sérico 
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de colesterol total, triglicerídios, glicose, AST e ALT utilizando seus respectivos 

reagentes (BIOTÉCNICA, MG, Brasil). 

 

5.2.6 Efeito da suplementação com ácido láurico sobre o estresse oxidativo em 

ratos Wistar e SHR 

 

 A avaliação do estresse oxidativo compreendeu a mensuração da 

peroxidação lipídica e dos níveis de GSH em fígado e rim. A peroxidação lipídica foi 

avaliada através da dosagem de substâncias reativas ao ácido tiobarbitúrico 

(TBARS) em homogenato de tecido, de acordo com o método de Ohkawa, Ohishi e 

Yagi (1979). O mesmo homogenato foi utilizado para determinação dos níveis de 

GSH através da dosagem de grupamentos sulfidrilas não proteicos (Sedlak; Lindsay, 

1968). Os níveis de TBARS e GSH foram corrigidos pelo conteúdo proteico na 

amostra (Bradford, 1976). 

 

5.2.7 Efeito da suplementação com ácido láurico sobre a atividade da superóxido 

dismutase em ratos Wistar e SHR 

 

 A atividade da SOD em fígado e rins foi estimada pela capacidade da amostra 

em reduzir a formação do cromóforo róseo, o adrenocromo, a partir da oxidação da 

epinefrina (Misra; Fridovich, 1972). A amostra (10 mg de proteína/mL) foi adicionada 

a uma solução contendo glicina 50 mM, pH 10,0. Em seguida, a solução foi 

suplementada com epinefrina 1,5 mM. A velocidade de formação do adrenocromo foi 

estimada pela mensuração da absorbância em intervalos de 15 segundos durante 2 

minutos. Os valores da SOD são expressos em U SOD g–1, onde uma unidade de 

SOD é definida como a quantidade de enzima necessária para diminuir à metade a 

velocidade espontânea de formação do adrenocromo. 

 

5.2.8 Análise estatística 

 

 Os valores foram expressos como a média e erro padrão da média (e.p.m.). 

Os resultados foram analisados estatisticamente empregando-se a análise de 

variância (ANOVA) one-way, seguido do pós-teste de Tukey. Diferenças foram 
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consideradas significativas quando p < 0,05. O programa estatístico utilizado foi o 

GraphPad Prism® versão 8.0 (GraphPad Software Corporation, San Diego CA, 

EUA). 
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6 RESULTADOS 

 

6.1 AVALIAÇÃO DA ADMINISTRAÇÃO DE ÁCIDO LÁURICO EM RATOS 

 

6.1.1 Efeito da suplementação oral com ácido láurico sobre a massa corporal em 

ratos Wistar e SHR 

 

 É possível observar uma redução significativa na massa corporal após 14 

dias de tratamento com o AL em comparação com a massa corporal final do grupo 

controle. O AL reduziu a massa corporal dos animais Wistar (Wistar AL = 330,3 ± 9,8 

g; Wistar = 383,6 ± 8,4 g, n = 8) e SHR (SHR AL = 222,1 ± 7,0 g; SHR 261,9 ± 11,0 

g, n = 8). 

 Assim como se observou uma redução da massa corporal ao final em relação 

ao início do tratamento com AL em ambos os grupos Wistar e SHR. 

 Além disso, foi observado que os SHR tem uma massa corporal menor 

quando comparados aos ratos Wistar (Figura 7 e Tabela 1). 
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Figura 7 – Massa corporal média dos ratos dos grupos Wistar (⚫), Wistar AL (), SHR (⚫) e SHR AL 
(). 
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Os símbolos e as barras verticais representam à média e o e.p.m., respectivamente (n = 8). ANOVA 
one-way, seguido do pós-teste de Tukey. *p < 0,05 (SHR vs. Wistar), #p < 0,05 (Wistar AL vs. Wistar), 
&p < 0,05 (SHR AL vs. Wistar AL), $p < 0,05 (SHR AL vs. SHR). SHR = ratos espontaneamente 
hipertensos; AL = ácido láurico. 
 
Fonte: A autora (2024). 
 
 
Tabela 1 – Valores de massa corporal inicial, final e perda de massa corporal dos ratos dos grupos 
Wistar, Wistar AL, SHR e SHR AL. 
 

Grupos 
Massa corporal inicial 

(g) 
Massa corporal final 

(g) 
Perda de massa 

corporal (g) 

Wistar 382,5  7,3 383,6  8,4 0 

Wistar AL 394,5  10,0 330,3  9,8# 64,2  6,4@ 

SHR 265,3  4,1* 261,9  11,0* 3,4  8,1 

SHR AL 261,4  4,7& 222,1  7,0&$ 39,2  4,0£ 

 
ANOVA one-way, seguido do pós-teste de Tukey. *p < 0,05 (SHR vs. Wistar), #p < 0,05 (Wistar AL 
MCF vs. Wistar MCF e Wistar AL MCI), &p < 0,05 (SHR AL vs. Wistar AL), $p < 0,05 (SHR AL MCF vs. 
SHR MCF e SHR AL MCI), @p < 0,05 (Wistar AL vs. Wistar) e £p < 0,05 (SHR AL vs. Wistar, Wistar 
AL e SHR), n = 8. SHR = ratos espontaneamente hipertensos; AL = ácido láurico; MCI = massa 
corporal inicial; MCF = massa corporal final. 
 
Fonte: A autora (2024). 
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6.1.2 Efeito da suplementação oral com ácido láurico sobre as ingestões alimentar 

e hídrica em ratos Wistar e SHR 

 

 O consumo alimentar diário foi reduzido após os 14 dias de tratamento com o 

AL em comparação com o consumo alimentar inicial no grupo Wistar AL e SHR AL. 

Wistar AL (Wistar AL final: 15,1 ± 0,7 g; n = 8; Wistar AL inicial: 19,4 ± 0,9 g; n = 8) e 

SHR AL (SHR AL final: 12,5 ± 1,6 g; n = 8; SHR AL inicial: 17,8 ± 0,8 g; n = 8) e no 

grupo SHR AL ao final do tratamento comparado com o grupo controle(SHR AL final: 

12,5 ± 1,6 g; n = 8; SHR final: 16,2 ± 0,3 g; n = 8).  Não houve redução do consumo 

alimentar no grupo controle Wistar e SHR, conforme descrito no Figura 8A. 

 O consumo hídrico diário foi reduzido após os 14 dias de tratamento com o 

AL apenas no grupo SHR em comparação com o consumo hídrico inicial (SHR AL 

final: 18,7 ± 2,2 mL; n = 8; SHR AL inicial: 28,7,± 2,9 mL; n = 8) e no grupo SHR AL 

ao final do tratamento comparado com o grupo controle(SHR AL final: 18,7 ± 2,2 mL; 

n = 8; SHR final: 31,8 ± 2,6 mL; n = 8). Não houve redução do consumo hídrico no 

grupo controle Wistar e SHR, conforme descrito na Figura 8B.  
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Figura 8 – Ingestões alimentar (A) e hídrica (B) estimadas dos ratos dos grupos Wistar (⚫), Wistar AL 
(), SHR (⚫) e SHR AL (). 

0 3 6 9 12 15

9

12

15

18

21

24

Tempo (dias)

C
o

n
s

u
m

o
 a

li
m

e
n

ta
r 

(g
)

&

#$

 

0 3 6 9 12 15

10

15

20

25

30

35

40

Tempo (dias)

C
o

n
s

u
m

o
 h

íd
ri

c
o

 (
m

L
)

&

$

 
Os símbolos e as barras verticais representam à média e o e.p.m., respectivamente (n = 8). ANOVA 
one-way, seguido do pós-teste de Tukey. #p < 0,05 (Wistar AL dia 14 vs. Wistar AL dia 1), &p < 0,05 
(SHR AL vs. Wistar AL e SHR) e $p < 0,05 (SHR AL dia 14 vs. SHR AL dia 1). SHR = ratos 
espontaneamente hipertensos; AL = ácido láurico. 
 
Fonte: A autora (2024). 

A 

B 
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6.1.3 Efeito da suplementação com ácido láurico sobre a pressão arterial em ratos 

Wistar e SHR 

 

 O tratamento com o AL não promoveu mudanças significativas na PAS e PAD 

de ratos normotensos quando comparado o grupo que recebeu apenas salina 

(Figura 9A e B e Tabelas 2 e 3), PAS: (Wistar AL 121,3 ± 3,0 mmHg; n = 9; Wistar 

121,7 ± 0,5 mmHg; n = 9) e PAD: (Wistar AL 80,2 ± 0,6 mmHg; n = 9; Wistar 80,7 ± 

0,3 mmHg; n = 9). 

 Constatamos que o grupo SHR apresenta PA elevada em comparação com o 

grupo Wistar, PAS (SHR 194,9 ± 2,9 mmHg; n = 9; Wistar 121,7 ± 0,5 mmHg; n = 9) 

e PAD (SHR 124,4 ± 0,6 mmHg; n = 9; Wistar 80,7 ± 0,3 mmHg; n = 9). Observamos 

o efeito da administração do AL nos ratos hipertensos. A suplementação do AL 

reduziu a PA em SHR. O grupo SHR AL apresentou PA menor em comparação com 

o SHR, PAS: (SHR AL 167,9 ± 3,7 mmHg; n = 9; SHR 194,9 ± 2,9 mmHg; n = 9) e 

PAD (SHR AL 117,0 ± 0,9 mmHg, n = 9; SHR 124,4 ± 0,6 mmHg; n = 9), mostrados 

nas Figuras A e B e Tabelas 2 e 3. 
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Figura 9 – Pressões arteriais sitólica (A) e diastólica (B) dos ratos dos grupos Wistar (⚫), Wistar AL 
(), SHR (⚫) e SHR AL (). 
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Os símbolos e as barras verticais representam à média e o e.p.m., respectivamente (n = 9). ANOVA 
one-way, seguido do pós-teste de Tukey. *p < 0,05 (SHR vs. Wistar), &p < 0,05 (SHR AL vs. SHR e 
Wistar AL), $p < 0,05 (SHR AL dia 0 vs. SHR AL dias 8, 12 e 14) e @p < 0,05 (SHR AL dia 4 vs. SHR 
AL dias 12 e 14). SHR = ratos espontaneamente hipertensos; AL = ácido láurico. 
 
Fonte: A autora (2024). 

B 

A 
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Tabela 2 – Valores de PAS dos ratos dos grupos Wistar, Wistar AL, SHR e SHR AL. 
 

 PAS (mmHg) 

Grupos 
Dias 

Wistar Wistar AL SHR SHR AL 

0 122,8  0,7 122,2  0,6 192,1  3,0* 194,4  3,9# 

4 122,7  0,7 123,0  0,6 191,7  2,2* 185,8  4,6# 

8 123,3  0,6 122,4  0,4 194,1  4,1* 175,9  3,6#&$ 

12 122,1  0,4 122,6  0,6 191,9  4,0* 171,5  2,7#&$@ 

14 121,7  0,5 121,3  3,0 194,9  2,9* 167,9  3,7#&$@ 

 
ANOVA one-way, seguido do pós-teste de Tukey. *p < 0,05 (SHR vs. Wistar), #p < 0,05 (SHR AL vs. 
Wistar e Wistar AL), &p < 0,05 (SHR AL vs. SHR – dias 8, 12 e 14), $p < 0,05 (SHR AL – dias 8, 12 e 
14 vs. SHR AL – dia 0) e @p < 0,05 (SHR AL – dias 12 e 14 vs. SHR AL dia 4), n = 9. SHR = ratos 
espontaneamente hipertensos; AL = ácido láurico; PAS = pressão arterial sistólica. 
 
Fonte: A autora (2024). 
 
 
Tabela 3 – Valores de PAD dos ratos dos grupos Wistar, Wistar AL, SHR e SHR AL. 
 

 PAD (mmHg) 

Grupos 
Dias 

Wistar Wistar AL SHR SHR AL 

0 81,0  0,3 80,1  0,7 123,7  1,2* 121,7  0,6# 

4 80,9  0,3 81,6  0,4 123,1  1,9* 119,7  0,5# 

8 81,0  0,5 81,5  0,4 125,7  0,8* 120,0  0,9#& 

12 80,1  0,4 79,8  0,4 125,0  0,7* 117,7  0,8#&$ 

14 80,7  0,3 80,2  0,6 124,4  0,6* 117,0  0,9#&$ 

 
ANOVA one-way, seguido do pós-teste de Tukey. *p < 0,05 (SHR vs. Wistar), #p < 0,05 (SHR AL vs. 
Wistar e Wistar AL), &p < 0,05 (SHR AL vs. SHR – dias 8, 12 e 14) e $p < 0,05 (SHR AL – dias 12 e 14 
vs. SHR AL – dia 0), n = 9. SHR = ratos espontaneamente hipertensos; AL = ácido láurico; PAD = 
pressão arterial diastólica. 
 
Fonte: A autora (2024). 
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6.1.4 Efeito da suplementação com ácido láurico sobre a reatividade vascular 

contrátil em aorta isolada de ratos Wistar e SHR, na presença de endotélio funcional 

 

 Por meio da realização das curvas concentração-resposta da FEN, foi 

observado que o tratamento com o AL reverteu a diminuição da contração no grupo 

Wistar na presença do endotélio (Wistar AL Emax= 92,3 ± 7,8%; n = 3; Wistar 

Emax = 58,2 ± 3,4%; n = 6). O grupo SHR apresentou aumento do efeito contrátil em 

relação ao grupo controle na presença do endotélio (SHR Emax = 106,2 ± 7,7%; 

n = 6; Wistar Emax = 58,2 ± 3,4%; n = 6) (Figura 10 e Tabela 4). 

 
Figura 10 – Curvas concentração-resposta cumulativas à fenilefrina em aorta isolada de rato, na 
presença de endotélio funcional, dos grupos Wistar (⚫), Wistar AL (), SHR (⚫) e SHR AL (). 
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Os símbolos e as barras verticais representam à média e o e.p.m., respectivamente (n = 3-6). ANOVA 
one-way, seguido do pós-teste de Tukey. *p < 0,05 (SHR vs. Wistar), #p < 0,05 (Wistar AL vs. Wistar) 
e &p < 0,05 (SHR AL vs. Wistar). SHR = ratos espontaneamente hipertensos; AL = ácido láurico. 
 
Fonte: A autora (2024). 
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Tabela 4 – Valores de Emax e pCE50 em aorta isolada de rato, na presença de endotélio funcional, 
dos grupos Wistar, Wistar AL, SHR e SHR AL. 
 

Grupos Emax (%) pCE50 

Wistar 58,2  3,4 7,06  0,15 

Wistar AL 92,3  7,8# 6,50  0,27 

SHR 106,2  7,7* 7,12  0,21 

SHR AL 115,9  7,1& 7,33  0,13 

 
ANOVA one-way, seguido do pós-teste de Tukey. *p < 0,05 (SHR vs. Wistar), #p < 0,05 (Wistar AL vs. 
Wistar) e &p < 0,05 (SHR AL vs. Wistar), n = 3-6. SHR = ratos espontaneamente hipertensos; 
AL = ácido láurico. 
 
Fonte: A autora (2024). 
 

6.1.5 Efeito da suplementação com ácido láurico sobre a reatividade vascular 

contrátil em aorta isolada de ratos Wistar e SHR, na ausência de endotélio funcional 

 

 Mediante a realização das curvas concentração-resposta desenvolvidas  com 

a FEN, foi observado que o tratamento com o AL reduziu a resposta contrátil nos 

anéis de aorta do grupo Wistar AL na ausência do endotélio em relação ao grupo 

controle (Wistar AL Emax = 89,9 ± 2,4%; n = 6; Wistar Emax = 112,5 ± 3,6%; n= 6). 

Também, foi observado que os ratos hipertensos tratados com AL apresentaram 

maior responsividade contrátil à fenilefrina, em comparação com o Wistar tratado 

com o AL (SHR AL Emax = 114,7 ± 2,9%; n = 6; Wistar AL Emax = 89,9 ± 2,4%; n = 6). 

Além disso, potência de contração à FEN foi aumentada no grupo hipertenso tratado 

quando comparado ao controle (SHR AL pCE50 = 8,06 ± 0,02; SHR pCE50 = 7,24 ± 

0,08) (Figura 11 e Tabela 5). 
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Figura 11 – Curvas concentração-resposta cumulativas à fenilefrina em aorta isolada de rato, na 
ausência de endotélio funcional, dos grupos Wistar (), Wistar AL (◆), SHR () e SHR AL (◆). 
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Os símbolos e as barras verticais representam à média e o e.p.m., respectivamente (n = 5-7). ANOVA 
one-way, seguido do pós-teste de Tukey. #p < 0,05 (Wistar AL vs. Wistar), &p < 0,05 (SHR AL vs. 
Wistar AL) e $p < 0,05 (SHR AL vs. Wistar AL e SHR). SHR = ratos espontaneamente hipertensos; 
AL = ácido láurico. 
 
Fonte: A autora (2024). 
 
 
Tabela 5 – Valores de Emax e pCE50 em aorta isolada de rato, na ausência de endotélio funcional, 
dos grupos Wistar, Wistar AL, SHR e SHR AL. 
 

Grupos Emax (%) pCE50 

Wistar 112,5  3,6 7,53  0,15 

Wistar AL 89,9  2,4# 7,83  0,17 

SHR 100,5  5,8 7,24  0,08 

SHR AL 114,7  2,9& 8,06  0,02$ 

 
ANOVA one-way, seguido do pós-teste de Tukey. #p < 0,05 (Wistar AL vs. Wistar), &p < 0,05 (SHR AL 
vs. Wistar AL) e $p < 0,05 (SHR AL vs. Wistar AL e SHR), n = 5-7. SHR = ratos espontaneamente 
hipertensos; AL = ácido láurico. 
 
Fonte: A autora (2024). 
 

6.1.6 Efeito da suplementação com ácido láurico sobre a reatividade vascular 

relaxante em aorta isolada de ratos Wistar e SHR 
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 Após o desenvolvimento das curvas concentração-resposta à FEN e em 

seguida à ACh e ao NPS, as artérias aortas de ratos normotensos e hipertensos não 

apresentaram diferença no relaxamento dependente e independente do endotélio 

(Figuras 12A e B e Tabela 6). 

 

Tabela 6 – Valores de Emax e pCE50 em aorta isolada de rato, na ausência de endotélio funcional, 
dos grupos Wistar, Wistar AL, SHR e SHR AL. 
 

Grupos 

Acetilcolina (e+) Nitroprussiato de sódio (e-) 

Emax (%) pCE50 Emax (%) pCE50 

Wistar 100,0  2,1 7,38  0,30 109,6  3,8 7,24  0,22 

Wistar AL 95,2  9,4 7,87  0,26 117,5  5,4 7,87  0,18 

SHR 94,8  7,2 7,97  0,20 115,5  3,6 7,58  0,25 

SHR AL 92,4  4,3 7,47  0,32 110,0  9,8 6,98  0,29 

 
ANOVA one-way, seguido do pós-teste de Tukey, n = 4-8. SHR = ratos espontaneamente 
hipertensos; AL = ácido láurico; e+ = presença de endotélio; e- = ausência de endotélio. 
 
Fonte: A autora (2024). 
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Figura 12 – Curvas concentração-resposta cumulativas à acetilcolina e ao nitroprussiato de sódio em 
aorta isolada de rato, na presença (A) e na ausência (B) de endotélio funcional, dos grupos Wistar 
(), Wistar AL (), SHR () e SHR AL (). 
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Os símbolos e as barras verticais representam à média e o e.p.m., respectivamente (n = 4-8). ANOVA 
one-way, seguido do pós-teste de Tukey. SHR = ratos espontaneamente hipertensos; AL = ácido 
láurico. 
 
Fonte: A autora (2024). 
 
 

A 

B 
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6.1.7 Efeito da suplementação com ácido láurico sobre parâmetros bioquímicos em 

ratos Wistar e SHR 

 

 Os animais do grupo SHR apresentaram aumento dos níveis plasmáticos de 

AST em relação ao grupo controle (SHR = 174,1 ± 22,7 U/L; n = 2; 

Wistar = 118,1 ± 8,1 U/L; n = 7) e o tratamento com o AL reverteu esse aumento 

(SHR AL= 121,3 ± 3,2 U/L; n = 5; SHR= 174,1 ± 22,7 U/L; n = 2) (Tabela 7). Não 

houve diferença estatística entre os grupos quanto à análise bioquímica de 

colesterol total, triglicerídeos, glicose e ALT, assim como mostrado na Tabela 7. 

 

Tabela 7 – Valores de parâmetros bioquímicos no soro de ratos dos grupos Wistar, Wistar AL, SHR e 
SHR AL. 
 

Grupos 
Colesterol 

total (mg/dL) 
Triglicerídios 

(mg/dL) 
Glicose 
(mg/dL) 

ALT (U/L) AST (U/L) 

Wistar 75,9  2,2 90,3  2,0 146,4  13,4 50,4  9,1 118,1  8,1 

Wistar AL 86,5  4,9 98,1  4,6 130,3  8,4 39,3  2,3 107,3  8,3 

SHR 73,2  3,4 85,6  3,0 106,0  7,8 57,6  4,3 174,1  22,7* 

SHR AL 74,3  4,6 89,1  2,0 143,0  10,2 54,0  5,6 121,3  3,2& 

 
ANOVA one-way, seguido do pós-teste de Tukey. *p < 0,05 (SHR vs. Wistar) e &p < 0,05 (SHR AL vs. 
SHR), n = 2-7. SHR = ratos espontaneamente hipertensos; AL = ácido láurico. 
 
Fonte: A autora (2024). 
 
 

6.1.8 Efeito da suplementação com ácido láurico sobre o estresse oxidativo em 

ratos Wistar e SHR 

 

 Em relação aos valores hepáticos dos marcadores do estresse oxidativo, 

observamos que os animais SHR apresentaram diferença estatística significativa em 

relação ao grupo controle, quando analisado MDA, e o tratamento com o AL reduziu 

os níveis de MDA (Figura 13A). Em relação a análise de GSH, não houve diferença 

estatística entre os grupos (Figura 13C).  

 Também, foi observado nos valores renais dos marcadores do estresse 

oxidativo que os animais SHR apresentaram diferença estatística significativa em 

relação ao grupo controle, quando analisado MDA, e o tratamento com o AL não 

reduziu os níveis de MDA nesse grupo (Figura 13B). Em relação a análise de GSH, 

não houve diferença estatística entre os grupos (Figura 13D). 
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6.1.9 Efeito da suplementação com ácido láurico sobre a atividade da superóxido 

dismutase em ratos Wistar e SHR 

 

 Em relação aos valores hepáticos da atividade da SOD, observamos que não 

houve diferença estatística entre os grupos (Figura 13E). Já em relação aos valores 

renais da atividade da SOD, os animais SHR apresentaram diferença estatística 

significativa em relação ao grupo controle (Figura 13F).  
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Figura 13 – Níveis de TBARS, GSH e atividade da SOD em fígado (A, C e E) e rim (B, D e F) dos 
ratos dos grupos Wistar, Wistar AL, SHR e SHR AL. 
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As colunas e as barras verticais representam à média e o e.p.m., respectivamente (n = 5-6). ANOVA 
one-way, seguido do pós-teste de Tukey. *p < 0,05 (SHR vs. Wistar) e &p < 0,05 (SHR AL vs. Wistar, 
Wistar AL e SHR). SHR = ratos espontaneamente hipertensos; AL = ácido láurico; TBARS = ácido 
tiobarbitúrico; GSH = glutationa reduzida; SOD = superóxido dismutase. 
 
Fonte: A autora (2024). 
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7 DISCUSSÃO 

 

Neste trabalho, observou-se que o tratamento com o AL diminuiu a massa 

corporal e o consumo alimentar nos animais Wistar e SHR e reduziu a PA no SHR. 

Observou-se, também, que a suplementação teve influência na resposta contrátil à 

FEN. Os animais SHR apresentaram aumento dos níveis plasmáticos de AST, 

revertido pelo tratamento com o AL. O grupo SHR apresentou níveis elevados de 

MDA no tecido hepático e renal, e o AL reduziu esses níveis no tecido hepático. 

Além disso, o AL não alterou a atividade da SOD no tecido hepático e renal dos 

grupos, mas os animais SHR tiveram aumento da atividade renal da enzima. 

Ao avaliar a massa corporal, os dados mostram que o tratamento com o AL 

reduziu a massa corporal dos animais. Esse resultado condiz com uma revisão da 

literatura que identificou 26 artigos e 5 livros-textos publicados entre 2006 e 2016, 

evidenciando que a dieta rica em gordura saturada é estratégia confirmada e 

eficiente para induzir perda de peso e alterações benéficas do perfil do metabolismo 

corpóreo em humanos (Gomes, 2017). Alves et al. (2015) também constatou que 30 

dias de suplementação com o OC reduziu o ganho de massa corporal em ratos 

Wistar Kyoto (WKY) e SHR. Mais recentemente, foi verificado que a administração 

de AL na alimentação de ratos Wistar durante 14 dias culminou com redução do 

ganho de peso ou até levou a perda de peso (Barreto, 2020).  

Sabe-se que o OC, rico em AGCM, passou a ser usado no tratamento da 

obesidade (Cardoso et al., 2015). O controle e a redução da massa corporal a partir 

de determinados tipos de dietas ricas em alguns tipos de gorduras foi verificado em 

estudos acadêmicos e já é reconhecido que os AGCM são altamente propensos ao 

metabolismo oxidativo (Bach; Ingenbleek; Frey, 1996). Uma vez ingeridos, são 

absorvidos de forma mais eficiente potencializando o transporte intracelular 

mitocondrial e oxidados. São armazenados de forma menos eficiente no tecido 

adiposo do que outros ácidos graxos, tende a desencadear a termogênese, 

oxidação de gordura com consequente perda de massa gorda, potencialmente 

auxiliando no estímulo à perda de peso (Mumme; Stonehouse, 2015). Esse 

resultado pode ser justificado pelo fato de que o OC reduz a adiposidade abdominal 

(Oliveira-de-Lira et al., 2018). 

Estudos em roedores e humanos indicam que, quando as dietas são 

fornecidas com quantidades comparáveis de AGCM ou gorduras de cadeia mais 
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longa, as dietas com AGCM são menos obesogênicas. Portanto, foi proposto que 

esse tipo de gordura deveria ser usado como fonte de óleo por pessoas que estão 

tentando controlar seu peso (McCarty; DiNicolantonio, 2016) 

Foi observado que o consumo alimentar e hídrico foi reduzido nos animais 

tratatos com o AL. Na literatura é descrito que o acesso hepático direto e o aumento 

da capacidade oxidativa dos AGCM encontrados no OC funcionam como um 

mecanismo que leva à saciedade precoce com consequente decréscimo da ingestão 

de ração semanal (Friedman, 1999; St-onge, 2005). Nos estudos é descrito que a 

maior saciedade fornecida pelo OC está correlacionada com a estimulação dos 

hormônios colecistocinina (CCK), peptídio YY (PYY), peptídio inibidor gástrico (GIP), 

neurotensina e polipeptídio pancreático (PP) (St-onge; Jones, 2002). Uma pesquisa 

realizada em homens com sobrepeso avaliou o impacto do consumo dos AGCM no 

apetite. Ao final do estudo constatou-se uma redução do apetite com aumento dos 

hormônios da saciedade, como o PYY e a leptina (St-onge; Shechter, 2014). 

No que diz respeito à PA, o tratamento de 14 dias com o AL reduziu os níveis 

pressóricos nos animais hipertensos, sem alterar a PA dos ratos Wistar. Resultados 

semelhantes foram encontrados nos estudos de Alves et al. (2015) que realizaram o 

tratamento com o OC (2 mL/kg), rico em AL, por 30 dias em ratos SHR e WKY. O 

OC reduziu a PA nos animais SHR sem alterar a PA do grupo controle, melhorou a 

sensibilidade barorreflexa comprometida durante a HAS e relacionada ao EO nos 

animais. Em estudo subsequente, foi evidenciado que a infusão intravenosa de AL 

(1, 3, 4, 8 e 10 mg/kg) reduziu a PA, de maneira dependente de dose, tanto nos 

ratos SHR como nos WKY (Alves et al., 2017).  

Além disso, dois estudos, que utilizaram uma dieta com óleo de palma 

aquecido em ratos normotensos da linhagem Sprague-Dawley, mostraram que esse 

tipo de dieta eleva significativamente os níveis de PA e que, quando se fez a 

associação com OC (1,42 mL/kg), durante 16 semanas, o aumento do níveis 

pressóricos desses animais foi prevenido, constatando o efeito cardioprotetor do OC. 

O principal mecanismo subjacente à redução na pressão sanguínea induzida pelo 

OC, rico em AL, pode ser atribuído à sua atividade antioxidante (Kamisah et al., 

2015; Nurul-iman et al., 2013; Yeap et al., 2015), associada à diminuição do EO e à 

melhora da sensibilidade do barorreflexo em diferentes modelos de hipertensão 

(Alves et al., 2017; Arunima; Rajamohan, 2013).  

O modelo experimental de HAS utilizado, o SHR, apresenta características 
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intrínsecas responsáveis por alterações estruturais, mecânicas e funcionais, prévias 

ao aumento da PA, as quais muito possivelmente resultam em aumento da RVPT 

levando ao desenvolvimento e à manutenção da HAS (Okamoto et al., 1966). 

Sabe-se que a hipertensão é multifatorial e se destaca pela disfunção endotelial, 

resultando principalmente na redução da biodisponibilidade de NO devido a menor 

produção deste gás e/ou aumento da sua degradação associado à produção de O2•– 

(Tang; Vanhoutte, 2010). Portanto, a consequência pode ser aumento das respostas 

contráteis e/ou diminuição das respostas vasodilatadoras. 

No presente estudo, a resposta contrátil à FEN na presença do endotélio, foi 

verificado que o tratamento com o AL reverteu a diminuição da resposta contrátil a 

FEN na aorta do grupo normotenso. O grupo SHR apresentou aumento do efeito 

contrátil em relação ao grupo controle na presença do endotélio. Além disso, 

observou-se que o tratamento com o AL afetou a resposta contrátil em aorta de ratos 

normotensos na ausência do endotélio, confirmada pela diminuição da resposta 

contrátil após curvas concentração-resposta à FEN. Porém o AL não reduziu a 

resposta contrátil na aorta de ratos hipertensos na ausência do endotélio e elevou a 

potência à FEN em relação ao grupo controle. 

Os estudos de reatividade vascular com o AL são escassos, porém dois 

estudos encontrados na literatura diferiram dos resultados desse estudo. O primeiro, 

ao avaliar os efeitos do AL em ratos normotensos Sprague-Dawley sobre as 

contrações induzidas pela FEN no músculo liso do ducto deferente, foi observado 

que a adição de AL (50 µg/mL) ao banho de órgãos inibiu significativamente as 

contrações induzidas pela FEN (Arruzazabala et al., 2011). Além disso, um segundo 

estudo constatou que ao suplementar ratos Sprague-Dawley com PA elevada por 16 

semanas com o OC e avaliar a resposta contrátil à FEN na aorta, houve diminuição 

da resposta contrátil à FEN nos anéis com endotélio do grupo hipertenso tratado 

com o OC (Nurul-iman et al., 2013). 

Os conflitos entre os resultados do efeito contrátil à FEN encontrados nesse 

estudo a na literatura, abrem margem para testar o AL por um período de tratamento 

maior ou testar diferentes doses do AL para observar respostas mais consistentes 

nos animais hipertensos. Uma vez que o AL reduziu a vasoconstricção no grupo 

normotenso e as alterações provenientes da HAS possam exigir uma exposição 

crônica ao tratamento com o AL. 

Para avaliar a modulação do tônus vascular diante do tratamento com AL, as 
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respostas vasorrelaxantes dependente e independente do endotélio por meio de 

curvas concentração-resposta à ACh e ao NPS foram investigadas. Foram 

observados que os relaxamentos não foram alterados entre os grupos 

experimentais. Estes resultados sugerem que o tratamento com AL não alterou a 

produção de NO estimulada pela ACh e não modificou a capacidade de relaxamento 

do músculo liso vascular. Resultado semelhante foi encontrado na literatura, em que 

ratos normotensos da linhagem Sprague-Dawley utilizaram uma dieta com óleo de 

palma aquecido e tiveram elevação da PA, quando se fez a associação com o OC 

(1,42 mL/kg) durante 16 semanas e investigou as respostas vasorrelaxantes na 

aorta, não houve diferença no relaxamento induzido pela ACh e pelo NPS em 

relação ao grupo controle (Nurul-iman et al., 2013). 

Alterações subsequentes da DE nos processos hipertensivos são 

multifatoriais e em muitos casos, parecem depender do tipo de hipertensão 

desenvolvida, de sua duração e do leito vascular estudado. As células endoteliais 

são importantes reguladores do tônus vascular através da produção de agentes 

vasoativos, como NO, EROs e prostanoides (Forstermann, 1986). Há controvérsias 

na literatura em relação ao relaxamento vascular dependente do endotélio na HAS, 

podendo estar diminuído, inalterado ou até mesmo aumentado (Angus; Cocks, 1989; 

Briones et al., 1999; Lee; Shirasaki; Nickols, 1987; Luscher; Raij; Vanhoutte, 1987; 

Taddei et al., 1997). 

No que concerne aos parâmetros bioquímicos dos grupos tratados com o AL, 

não houve alteração significativa entre os valores após os 14 dias de tratamento nas 

concentrações séricas de colesterol total, triglicerídios, glicose e ALT em relação ao 

grupo controle. Um achado importante foi que nesse estudo, a suplementação com o 

AL não se relacionou com aumento nos níveis séricos de colesterol total e 

triglicerídios. 

Sedik et al. (2024), ao administrarem o AL (250 e 500 mg/kg) via oral por oito 

semanas em ratos Sprague-Dawley que receberam dieta hiperlipídica, observaram 

que o AL melhorou os níveis séricos de colesterol total e triglicerídios. Oliveira Júnior 

(2019) verificou no estudo placebo-controlado, que a suplementação com OC não se 

relacionou com aumento nos níveis séricos de colesterol total e triglicerídios, com 30 

dias de suplementação com 10 mL de OC  em pacientes com HAS de estágio 1. 

Essa resposta é justificada, novamente, devido o AL ser um AGCM, que são 

prontamente absorvidos pela circulação sanguínea portal e também são hidrolisados 
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mais rapidamente pelas lipases (Dayrit, 2014). 

O AL difunde-se livremente para mitocôndria, sem a ajuda da carnitina-acil-

transferase, na membrana mitocondrial e, portanto, fica mais disponível para 

produção de energia através da β-oxidação (Pehowich; Gomes; Barnes, 2000), não 

são depositado nos tecidos adiposos, fornecendo uma forma disponível de energia 

(Beermann et al., 2003). Recentemente um estudo utilizando como modelo ratos 

saudáveis avaliou os efeitos da suplementação de OC de 10 e 15% em dietas 

suplementadas, durante 5 semanas. O perfil lipídico dos animais suplementados 

mostrou redução significativa nos níveis de colesterol total, triglicerídios, LDL e 

aumento dos níveis de HDL, sugerindo um efeito benéfico do OC no perfil lipídico 

(Famurewa et al., 2018). Considerando que o AL também pode aumentar o 

colesterol da HDL-C e diminuir a proporção de colesterol total em relação a HDL-C, 

pode estar associado à redução do risco de DCV (Dayrit, 2015).  

Apesar de no presente estudo não ter evidenciado alterações nos parâmetros 

de perfil glicêmico, o AL é conhecido por suas propriedades antidiabéticas. Em ratos 

wistar diabéticos, as doses de AL (125, 250 e 500 mg/kg) diminuiu significativamente 

o nível de glicemia em jejum após três semanas de tratamento e não houve 

diferença significativa entre o grupo normoglicêmico que recebeu 125 mg/kg de AL 

(Alex et al., 2020), assim como Sedik et al. (2024) observaram melhora nos níveis 

séricos de glicose e insulina em seu estudo. Resultados semelhantes também foram 

evidenciados em modelo animal de resistência à insulina associado ao tratamento 

com AL (25, 50 e 100 mg/kg), administrado por via oral durante oito semanas, em 

ratos Sprague-Dawley. A administração do AL melhorou significativamente os níveis 

de glicemia de jejum, a tolerância à glicose e restaurou a homeostase da insulina e 

da glicose, o que é atribuído à regeneração do dano tecidual e a estimulação direta 

ou indireta da secreção de insulina (Anuar et al., 2023). 

Transaminases com a ALT e a AST são enzimas frequentemente dosadas 

para a avaliação de marcadores de lesão hepatocelular aguda e crônica e doenças 

cardíacas (Pinto, 2010). A ALT é a enzima mais específica para a avaliação de dano 

hepático, pois o conteúdo desta enzima no fígado excede, em muito, a concentração 

em outros tecidos, já a AST é uma enzima encontrada principalmente no fígado, nos 

eritrócitos e nos músculos esquelético e cardíaco (Radostits; Blood; Gay, 2002). 

No presente trabalho, os níveis de ALT no soro dos grupos tratados com o AL 

não apresentaram alterações significantes em relação ao grupo controle. No 
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entanto, os níveis de AST dos animais hipertensos foram aumentados em relação ao 

grupo controle e o tratamento com o AL promoveu a redução dos seus níveis. Assim 

como em outros parâmetros, Sedik et al. (2024) também observarram melhora nos 

níveis séricos de ALT e AST. Em estudo utilizando OC em coelhos intoxicados com 

tetracloreto de carbono, o óleo de coco (200 mL/kg) reduziu significativamente os 

níveis séricos elevados de ALT e AST quando comparado a coelhos controle, 

indicando uma alternativa hepatoprotetora. (Ahmad et al., 2022). Famurewa et al. 

(2018) investigaram os efeitos de uma dieta suplementada 10 e 15% com OC virgem 

por 5 semanas em ratos saudavéis e constataram que o OC virgem modulou 

significantemente ALT e AST em comparação ao controle. 

Quanto aos marcadores do estresse oxidativo, os ratos hipertensos 

apresentaram maiores níveis de MDA no tecido hepático e renal, que representam 

uma maior peroxidação lipídica e, consequentemente, o estado de estresse 

oxidativo nesses animais. Quando os SHR foram tratados com AL apresentaram 

menores níveis de MDA no tecido hepático comparados com os animais tratados 

com salina. Dando alicerce a essa teoria, Sedik et al. (2024) obseravaram que o AL 

reduziu os níveis de MDA no tecido hepático de ratos Sprague-Dawley. Resultados 

semelhantes também foram evidenciados em modelo animal de resistência à 

insulina associado ao tratamento com AL (25, 50 e 100 mg/kg), administrado por via 

oral durante oito semanas em ratos Sprague-Dawley. Observou-se, que o AL 

melhorou significantemente os níveis de MDA no soro e alguns órgãos (Anuar et al., 

2023). Também, foi observado em outro estudo que animais SHR apresentaram 

maiores níveis de MDA no soro e o tratamento com o OC virgem (2 mL/dia) durante 

30 dias em ratos hipertensos resultou em menores níveis de MDA no soro, 

promovido pela redução do EO (Alves et al., 2015). 

A GSH é um tripeptídio antioxidante não enzimático intracelular essencial, 

regulando as reações de oxidação e redução em todos os tecidos (Wilhelm Filho et 

al., 2000). Está bem estabelecido que esta substância desempenha um papel crítico 

na proteção celular. É o principal substrato da enzima GPx atuando para prevenir 

danos oxidativos causados pelas EROs, ERNs e na neutralização de toxinas e 

metabólitos reativos, além de contribuir para a modulação do ciclo celular da 

ativação de receptores e da transdução de sinais (Kulak et al., 2013). Níveis baixos 

de GSH são frequentemente interpretados como um indicativo de EO (Gutteridge; 

Halliwell, 1989). Nesse trabalho foi evidenciado que não houve diferença estatística 
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nos níveis de GSH nos tecidos hepático e renal dos animais SHR em relação ao 

grupo controle e o tratamento com o AL não alterou os níveis de GSH. 

Previamente descrito na literatura, Ren (2007) descreveu que a HAS não 

afetou significamente os níveis de GSH em coração e cérebro de ratos SHR de 

ambos os sexos em relação ao grupo controle. Também, foi observado que os níveis 

de GSH não se alteraram nos animais SHR em relação ao WKY entre 9 e 10 

semanas de idade (Binda et al., 2001). No entanto, outro estudo evidenciou que os 

níveis de GSH no tecido hepático de ratos SHR são reduzidos em relação ao WKY 

(Robin et al., 2004). Recentemente, Sedik et al. (2024) identificaram que o AL (250 e 

500 mg/kg) melhorou os níveis hepáticos de GSH em ratos Sprague-Dawley, 

sugerindo que o AL pode ter efeitos antioxidantes positivos. No entanto, os 

resultados podem depender da dose, da duração do tratamento e das condições 

experimentais específicas. Além disso, uma das razões pelas quais as células 

mantêm GSH em condições normais em determinados órgãos, como o fígado, o 

coração e os rins em situações de EO, pode ser devido aos fatores compensatórios, 

mesmo em meio à PA elevada ou outros antioxidantes estejam desempenhando um 

papel maior para lidar com o EO (Gutteridge; Halliwell, 1989; Nishiki et al., 1976; 

Oshino; Chance, 1977). 

Por outro lado, devido aos danos causados pelas espécies reativas, o 

organismo recorre aos antioxidantes que podem ser produzidos internamente ou 

adquiridos por meio da dieta, pois essas moléculas, mesmo em pequenas 

quantidades, auxiliam na neutralização e reparação dos danos provocados pelo EO 

(Ribeiro et al., 2005). Neste estudo, os níveis de SOD foram mais altos no rim dos 

ratos SHR em comparação com o grupo controle. Alguns estudos sugerem que o 

aumento da atividade das enzimas antioxidantes em determinados tecidos ocorre de 

forma induzida, ou seja, devido a um aumento na produção de ânion superóxido, o 

que já foi verificado em outros estudos no desenvolvimento da hipertensão (Touys; 

Schiffrin, 1999; Usui et al., 1999). Corroborando com esses resultados, alguns 

estudos evidenciaram um aumento da expressão de SOD no soro, coração e rim de 

ratos SHR quando comparado ao grupo controle normotenso (Araujo, 2019; Barp, 

2002; Horvathova et al., 2015; Valinotti et al., 2007). 

No presente estudo, o AL não elevou os níveis da SOD nos grupos após os 

14 dias de tratamento. No entanto, recentemente foi observado que o AL aumentou 

as concentrações de antioxidantes. O tratamento com AL (25, 50 e 100 mg/kg) em 
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ratos diabéticos Sprague-Dawley administrado por via oral durante oito semanas 

melhorou significantemente o equilíbrio oxidante-antioxidante no soro, nos testículos 

e no epidídimo em comparação com ratos diabéticos não tratados (Anuar et al., 

2023). Em outro estudo, também foi observado que o AL (250 e 500 mg/kg) via oral 

por oito semanas reduziu os níveis hepáticos de EROs e de MDA e elevou os níveis 

de SOD, GSH e catalase em ratos Sprague-Dawley que receberam dieta 

hiperlipídica (Sedik et al., 2024). Além disso, já é bem esclarecido na literatura os 

efeitos antioxidantes do OC, rico em AL. O consumo de OC aumentou a 

concentração de antioxidantes, como a SOD, e GPx, comparado com outros óleos e, 

ainda, reduziu os níveis de MDA (Arunima; Rajamohan, 2013; Nevin; Rajamohan, 

2006). 

Dessa forma, é necessário realizar estudos com diferentes doses de AL e/ou 

por um período de tratamento mais longo para avaliar seu potencial antioxidante, 

bem como investigar mais a fundo os mecanismos associados à redução da massa 

corporal, ao efeito hipotensor em animais hipertensos, à reatividade vascular e à 

redução do estresse oxidativo. Juntos, esses dados destacam os benefícios da 

suplementação de AL nos parâmetros cardiovasculares de SHR. Isso abre caminho 

para uma nova linha de investigação na pesquisa, incluindo estudos clínicos, sobre a 

suplementação de AL como tratamento adjuvante para hipertensão, promovendo 

novas pesquisas sobre seus efeitos em humanos hipertensos. 
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8 CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 

A suplementação com o AL demonstrou efeitos benéficos nos animais SHR, 

incluindo redução da pressão arterial, da massa corporal e consumo alimentar, 

influência da resposta contrátil à fenilefrina nos anéis de aorta, além de reversão do 

aumento da AST. O AL também diminuiu o estresse oxidativo nos SHR. Juntos, os 

dados indicam que o AL representa um potencial benefício para a saúde 

cardiovascular e pode ser uma estratégia promissora para o tratamento adjuvante da 

hipertensão mas são necessário mais estudos para entender suas potenciais 

aplicações terapêuticas e definir a dose e duração ideais para obter benefícios 

máximos. 
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ANEXO A - CÓPIA DA CERTIDÃO DE APROVAÇÃO DO PROJETO JUNTO À 

COMISSÃO DE ÉTICA NO USO DE ANIMAIS. 

 


