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RESUMO 

 
A fadiga muscular é o declínio do rendimento muscular ao executar uma ação e 
está diretamente ligada a diminuição da força muscular desencadeando uma 
série de reações bioquímicas com liberação de espécies reativas de oxigênio 
(EROs) e diminuição da funcionalidade do músculo. A prática de exercício 
físico induz ao músculo alterações estruturais e metabólicas e corrobora a 
adaptação muscular, com melhora da força e resistência. A fim de prevenir 
efeitos deletérios da fadiga muitos recursos são utilizados, como a 
fotobiomodulação (PBMT) que atenua possíveis danos ligados ao estresse 
oxidativo e a suplementação com a L-Arginina, aminoácido precursor do óxido 
nítrico (NO) que possui ação vasodilatadora muscular e pode retardar ou 
prevenir a ocorrência da fadiga. O objetivo do presente estudo foi avaliar os 
efeitos da PBMT associada ou não ao tratamento com L-Arginina sobre 
marcadores de estresse oxidativo, na lesão muscular e na fadiga muscular em 
modelo experimental de treinamento aeróbico. Foram utilizados 24 ratos Wistar 
divididos em 4 grupos, todos praticaram exercício aeróbico em esteira 
ergométrica por 30 minutos diários, 5 vezes na semana por 4 semanas e 
tiveram um período de adaptação do exercício de 2 semanas prévias. O grupo 
SHAM foi composto por animais que não receberam nenhum tipo de 
suplementação ou tratamento; L-ARG que receberam L-Arginina 100 mg/kg/dia 
antes do exercício; PBMT que foi utilizado laser com baixa intensidade prévio 
no músculo tibial anterior e L-ARG+PBMT que receberam suplementação com 
a L-Arginina 100mg/kg/dia e aplicação de PBMT no músculo tibial anterior 
previamente ao exercício. Após o protocolo de exercício todos os grupos foram 
submetidos a fadiga muscular induzida eletricamente, cada animal passou por 
4 tetanias e então foi realizada a coleta de sangue e músculo, os animais foram 
eutanasiados e foram avaliados marcadores bioquímicos CK, LDH, MDA, SOD 
e GPx; força máxima obtida (Fmáx), contração basal (BC) e tempo de 
decaimento da força em 50% nos ensaios de contração tetânica induzida e foi 
feita análise histológica do músculo tibial anterior dos animais. Os níveis de CK 
e LDH foram reduzidos no grupo PBMT, o MDA foi elevado no grupo de 
associação PBMT e L-Arginina, demonstrando que sua associação não 
preveniu a lipoperoxidação, sendo menor nos grupos PBMT, L-Arginina e 
SHAM, se tratando da SOD os grupos PBMT e associação de PBMT e L- 
Arginina obtiveram níveis mais elevados demonstrando melhor ação 
antioxidante e GPx obteve níveis mais elevados nos grupos SHAM e PBMT+L- 
Arginina do que no grupo L-Arginina. A Fmáx, BC e o tempo de decaimento da 
força em 50% demonstraram que o uso de PBMT e L-Arginina otimizaram a 
força muscular e a resistência. A análise histológica não apresentou hipertrofia 
ou atrofia muscular. Conclusão: PBMT associada a L-Arginina apresenta  
efeito somatório no aumento da força de contração, durante contração tetânica. 
A PBMT reduz a fadiga muscular e reduz a lesão muscular pelo controle do 
estresse oxidativo. 

Palavras-chave: fotobiomodulação; L-Arginina; exercício aeróbico; fadiga 
muscular; estresse oxidativo. 



 

ABSTRACT 

 
 

Muscle fatigue is a decline in muscle performance and its directly linked to the 
decreasing of muscle strength, triggering a series of biochemical reactions with 
the release of reactive oxygen species (ROS) and decreasing of muscle 
functionality. The practice of physical exercise induces structural and metabolic 
changes to the muscle and corroborates to its adaptation, with improvement of 
strength and endurance. In order to prevent deleterious effects of muscle 
fatigue many resources are used, such as photobiomodulation therapy (PBMT), 
which attenuates possible damage linked to oxidative stress, and 
supplementation with L-Arginine, an amino acid that is a precursor of nitric  
oxide (NO) which has muscle vasodilator action and can delay or prevent the 
occurrence of muscle fatigue. The aim of this study was to evaluate the effects 
of PBMT associated or not with L-Arginine supplementation on markers of 
oxidative stress, muscle injury and muscle fatigue in an experimental model of 
aerobic training. Twenty-four Wistar rats were divided into 4 groups, all of them 
practiced aerobic exercise on treadmill for 30 minutes daily, 5 times a week for 
4 weeks and had a period of adaptation of the exercise in 2 previous weeks. 
The SHAM group was composed of animals that did not receive any type of 
supplementation or treatment, L-ARG that received L-Arginine 100 mg/kg/day 
before exercise, PBMT that obtained previous treatment with PBMT on the 
anterior tibial muscle and L-ARG associated with PBMT which received 
supplementation with L-Arginine 100mg/kg/day and PBMT in the tibial muscle 
prior to exercise. After the exercise protocol, all groups were submitted to 
electrically induced muscle fatigue, each animal underwent 4 tetanic 
contractions, then the blood and muscle were collected, the animals were 
euthanized after and biochemical markers CK, LDH, MDA, SOD and GPx were 
evaluated; maximum strength obtained (Fmax), basal contraction (BC) and 
force decay time in 50% of the peak in the induced tetanic contraction assays 
and histological analysis of the anterior tibial muscle of the animals was 
performed. CK and LDH levels were reduced in the PBMT group, MDA was 
elevated in the PBMT and L-Arginine association group, demonstrating that its 
association did not prevent lipid peroxidation, being lower in the PBMT, L- 
Arginine and SHAM groups, SOD groups PBMT and association of PBMT and 
L-Arginine obtained higher levels demonstrating better antioxidant action and 
GPx obtained higher levels in the SHAM and PBMT + L-Arginine groups than 
the L-Arginine group. The Fmax, BC and the decay time of the force in 50% 
demonstrated that the use of PBMT and L-Arginine optimized muscle strength 
and endurance. Histological analysis did not present hypertrophy or muscular 
atrophy. Conclusion: the application of PBMT and association between PBMT 
and L-Arginine were effective in attenuating muscle fatigue and preventing 
muscle injury induced by aerobic exercise. 

Keywords: photobiomodulation; L-Arginine; aerobic exercise; muscle fatigue; 
oxidative stress. 
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1 INTRODUÇÃO 

O declínio do rendimento muscular ao executar uma ação é denominado fadiga 

muscular. A fadiga muscular está diretamente ligada a diminuição da força do 

músculo ao gerar uma contração por determinado tempo, desencadeando uma 

série de reações bioquímicas com formação de lactato, alteração do pH do 

tecido, liberação de espécies reativas de oxigênio (EROs) e diminuição da 

funcionalidade do músculo (1, 2). 

Para avaliar características celulares do músculo em fadiga ressalta-se 

algumas enzimas relacionadas ao trabalho muscular como a creatina quinase 

(CK) e lactato desidrogenase (LDH). A atividade da CK tem se mostrado como 

o melhor indicador de aumento da intensidade do exercício e possível 

ocorrência de lesão muscular e seu aumento no sangue é dependente de 

lesões musculares em sarcômeros tanto por exercício extenuante voluntário 

como por alterações musculares patológicas (3, 4, 5). 

A fadiga muscular tem repercussões deletérias ao tecido, por conta disso 

diversas estratégias e recursos são utilizados a fim de prevenir ou amenizar a 

mesma, dentre os quais a suplementação com componentes como a L-Arginina 

e a aplicação da fotobiomodulação (PBMT), que é o uso da luz na modulação 

de reações celulares e busca retardar a cadeia bioquímica responsável pela 

ocorrência da fadiga e melhorar o rendimento muscular (2, 6, 7, 8, 9). 

Estudos em modelo animal têm demonstrado resultados positivos do uso da 

PBMT no rendimento muscular (10). Sua aplicação em atletas baseia-se na 

prevenção de suas injúrias antes da realização do exercício, assim como 

atenuar suas implicações no músculo esquelético após o exercício aeróbico ou 

resistido, comparando diversas aplicações da PBMT como a laserterapia de 

baixa intensidade, laser pulsado, LED, com diferentes parâmetros e 

frequências de aplicação (2, 7, 11, 12). 
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2. CONTEXTUALIZAÇÃO 

 
 

2.1- O TECIDO MUSCULAR 

 
Os músculos compõem em média 50% do peso corporal, sendo 40% músculo 

esquelético e 10% músculos liso e cardíaco. Abordaremos mais a fundo o 

músculo esquelético, sua composição, função e disposição no corpo humano 

(13). 

2.2- MORFOLOGIA 

 
O músculo esquelético é composto por fibras musculares com diâmetro de 10 a 

80 micrômetros, que se estendem por todo o seu comprimento e são inervadas 

por uma ou, em minoria, mais de uma terminação nervosa localizada próximo a 

parte média da fibra muscular, formando a chamada unidade motora (14). 

As fibras musculares são formadas pelas estruturas: sarcolema, miofibrilas, 

discos Z, sarcoplasma e retículo sarcoplasmático. Cada uma dessas estruturas 

tem sua composição química e função na contração muscular (15). 

As fibras musculares são multinucleadas e cada núcleo dentro de uma fibra 

muscular controla o tipo de proteína sintetizada nessa região específica da 

célula. Estas regiões são conhecidas como domínios nucleares e têm um 

tamanho altamente regulamentado, mas não constante (16). 

A unidade motora, que é inervação da fibra muscular pela fibra nervosa, é 

responsável por transmitir o estímulo do sistema nervoso central ao músculo 

para que ocorra a contração propriamente dita. As fibras musculares interagem 

entre si em cada unidade motora e se superpõem, sendo possível a contração 

de um grupamento muscular em detrimento de outro que esteja ao seu lado, ou 

seja, são completamente independentes (13, 14). 

Cada fibra muscular contém centenas a milhares de miofibrilas e cada uma 

delas é composta por 1.500 filamentos de miosina para 3.000 de actina, e a 

estabilização desta disposição celular é feita pela molécula titina (14). 

A miosina é uma proteína abundante no tecido muscular, expressa em células 

musculares estriadas e compõe aproximadamente 25% do total de proteínas 

no tecido (14). 
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A miosina tem uma composição polipeptídica com duas cadeias pesadas cujo 

porções carboxi-terminais formam uma haste de bobina enrolada α-helicoidal (a 

"cauda") enquanto as duas porções aminoterminais separadas formam dois 

domínios globulares alongados (as "cabeças") e essas cadeias entrelaçadas 

ajudam a estabilizar o movimento através da interação entre as moléculas mais 

leves sobre as mais pesadas. (14, 17). 

O filamento de actina é composto por proteínas distintas que são a troponina, 

tropomiosina e a actina, formando um arcabouço entrelaçado entre essas 

moléculas que também formam uma dupla hélice, cada uma contando com 

actina G polimerizada a qual possui uma molécula de ADP presa. Essa 

disposição das moléculas dá origem aos chamados locais ativos do filamento, 

que interagem no momento da contração muscular (14, 16). 

O aspecto estriado do músculo esquelético se dá ao entrelaçamento das 

miofibrilas com os discos Z, que são compostos por proteínas filamentosas e 

passam pelas miofibrilas em diversas direções ligando-as. Microscopicamente 

pode-se observar a formação de faixas e das pontes cruzadas, onde ocorre a 

interação dos filamentos de actina e miosina, dando ao músculo a interação 

necessária para que o potencial de ação possa ser transmitido (18). 

Todas as miofibrilas dispõem-se suspensas no sarcoplasma – matriz 

intracelular, e este líquido sarcoplasmático contém potássio, magnésio, fosfato 

e algumas proteínas, além de inúmeras mitocôndrias. Dentro desta matriz 

intracelular ainda podemos contar com um retículo sarcoplasmático, que 

apresenta muita importância no controle da contração muscular (14). 

A classificação dos tipos de fibras musculares originalmente foi baseada na 

cor: no vermelho (mioglobina elevada) e no branco (menor quantidade de 

mioglobina). Pode ser correlacionada com a velocidade da contração (lenta e 

rápida, respectivamente) e resistência a fadiga (maior resistência e menor, 

respectivamente) (18). 

Algumas diferentes formas de classificar as fibras musculares surgiram, uma 

baseada em propriedades moleculares e coloração histológica para atividades 

metabólicas de enzimas - oxidativo lento, glicolítico lento; oxidativo rápido, 
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glicolítico rápido – baseado na labilidade do pH, a coloração da ATPase, com 

fibras classificadas como tipo I, IIa, IIb, IIx (18). 

 

 
Fonte: Zalpour et.al. 2005. 

 
 
 
 

 

Figura 1: Fibra do músculo esquelético – composição 

 
 
 

2.3- CONDUÇÃO NERVOSA 

 
A membrana muscular tem uma disposição elétrica na qual, basicamente, o 

meio externo é positivo e o interno negativo, devido a composição química dos 

meios, contando com íons sódio, potássio e principalmente cálcio (19). 

Para que ocorra a contração muscular é necessário que haja o disparo de um 

potencial de ação e o mesmo possa ser transmitido até o sítio responsável pela 

execução do movimento. O nervo motor, que se estende até terminações 

nervosas presentes nas fibras musculares, transmite o potencial de ação e, em 

suas terminações nervosas secreta o neurotransmissor acetilcolina. A interação 

entre o nervo motor e o músculo forma a unidade motora (14, 19). 

A acetilcolina atua na abertura de canais que alteram o potencial da membrana 

fazendo com que sódio, presente neste meio molecular externo, flua para o 

interior da membrana muscular, gerando um potencial de ação na fibra, 

havendo a despolarização da membrana e a transmissão do potencial de ação 

para dentro da fibra muscular, desencadeando a liberação de íons Cálcio pelo 

retículo sarcoplasmático a fim de estabilizar este meio (14). 
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Os íons cálcio geram forças atrativas entre os filamentos de actina e miosina, 

ocorrendo o deslizamento de um sobre o outro, ocasionando a contração 

muscular. Em seguida os íons cálcio são bombeados novamente para dentro 

do retículo sarcoplasmático permanecendo armazenados até que outro 

potencial de ação seja gerado e repita o processo (14, 19). 

 

 

Figura 2: A contração muscular – Fluxograma 

 
 
 
 
 

2.4- MECANISMO DA CONTRAÇÃO MUSCULAR 

 
A contração muscular envolve diversos componentes e é muito complexa. As 

fibras musculares são agrupadas em paralelo executando um movimento no 

comprimento do músculo, do osso ao osso. Em contrações de músculos 

voluntários sua ativação ocorre através de complexos caminhos iniciados no 

córtex cerebral, levando o potencial de ação até os neurônios motores 

presentes na medula espinhal (10, 20). 

Nem todos os músculos têm a mesma conformação, sua anatomia 

microscópica e macroscópica difere em número e direção de fibras, tamanho 

do agrupamento, origem e inserção no osso, o que pode divergir em funções 
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da contração muscular ativada para que o movimento desejado possa ser 

desenvolvido (21). 

A expressão contrátil do músculo é composta pelos filamentos executores do 

movimento que são actina e miosina e seu movimento de deslizar uma sobre a 

outra, e para que isso ocorra necessitamos de energia, fornecida pelo consumo 

do ATP (14). 

A ATP pode ser obtida por três fontes de energia. A primeira fonte de energia 

conhecida é a substância fosfocreatina, que é clivada instantaneamente e a 

energia liberada ocorrendo a reorganização da molécula de ADP para a 

reconstituição da molécula ATP (14). 

A segunda fonte de energia é o glicogênio, que é previamente armazenado nas 

células musculares e quando fracionado por componente enzimático o produto 

é ácido pirúvico e ácido lático, os quais promovem energia suficiente para 

converter a molécula de ADP presente nas fibras musculares em ATP – 

chamado mecanismo de glicólise que pode ocorrer na ausência de oxigênio 

(22). 

A terceira e última fonte de energia é o metabolismo oxidativo, que acontece 

através de uma combinação do oxigênio com vários nutrientes celulares para a 

liberação de ATP. A contração prolongada é suprida em sua maioria por esta 

última fonte de energia (14, 22). 

2.5- FADIGA MUSCULAR 

 
A fadiga muscular ocorre quando um músculo ou um grupamento muscular é 

ativado de forma intensa, apresentando um declínio temporário na força e 

potência do mesmo devido a atividade muscular (10, 23). 

A fadiga pode ocorrer em nível periférico ou do sistema nervoso central (SNC) 

– a chamada fadiga central. A fadiga muscular periférica pode ser definida 

como uma redução na capacidade de geração de força induzida pelo trabalho 

muscular esquelético e afeta os mecanismos eletroquímicos e mecânicos da 

junção neuromuscular para a transmissão de força no ponto de inserção do 

tendão (24, 25, 26). 
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A fadiga muscular central pode ocorrer como uma redução na ativação 

voluntária de neurônios motores devido à deficiência de unidade neural, 

comprometimento da propagação do potencial de ação, ativação incompleta da 

unidade motora e falta de motivação ou tolerância à dor (27). 

Músculos possuem diversos tamanhos e funções biomecânicas, cada 

grupamento demanda e desprende uma quantidade de energia, transitando da 

contração mais rápida e envolvendo menos fibras musculares, até a contração 

de grupos musculares extensos como o quadríceps femoral. Para a realização 

de um movimento os tipos de contração muscular também divergem (14). 

Estudos sobre a fadiga muscular são recentes, ainda há muito o que descrever 

e acrescentar ao tema. Desde o início do século XX o estudo do tecido 

muscular desperta interesse de estudiosos. Em 1904 Mosso apud Aagard et al. 

(2002) foi o responsável por introduzir um estudo experimental com ilustrações 

de músculos em contração muscular rápida quando um dedo eleva um peso 

determinado (10). 

Um estudo experimental realizado por Hill e Kupalov (1929) apud Aagard et al. 

(2002) com sapos sugeriu que o acúmulo de ácido lático estaria diretamente 

ligado a ocorrência da fadiga muscular (10). 

Assim sendo, continuamos a buscar entendimento sobre a fadiga muscular e 

considera-se que o controle muscular tem sua origem na unidade motora. 

Elucida-se a importância de analisar as propriedades fisiológicas das unidades 

motoras (UMs) ao tentar compreender e prever a fadiga muscular (14, 27). 

Com o questionamento do que compreende a fadiga muscular, Potvin e 

Fuglevand (2017) buscaram desenvolver um modelo de fadiga muscular da 

unidade motora, não apenas para traçar um tratamento, mas principalmente 

para prever os aspectos mecânicos em uma ampla série de tarefas e ilustrar as 

respostas variáveis das unidades motoras, cuja ação contribui para a trajetória 

das mudanças na capacidade da força muscular durante atividade motora (28). 
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2.6- TIPOS DE FADIGA MUSCULAR 

 
A fadiga é um sintoma não específico associado a muitas condições de saúde. 

Existem alguns métodos diferentes de classificação de fadiga, o primeiro é de 

acordo com sua duração - fadiga aguda e fadiga crônica (19). 

A fadiga aguda pode ser rapidamente aliviada pelo descanso ou mudanças no 

estilo de vida, enquanto a fadiga crônica é uma condição definida como um 

cansaço persistente que dura meses e não é amenizado pelo descanso (19). 

Há também outros dois tipos de fadiga muscular descritos na literatura: fadiga 

periférica e a fadiga central. Na ocorrência da fadiga muscular periférica pode- 

se ressaltar alguns mecanismos: alterações na transmissão do potencial de 

ação - transmissão sináptica, alterações no sarcolema na propriedade de 

propagação de potencial de membrana e liberação do íon cálcio ao retículo 

sarcoplasmático, acoplamento, recaptação de cálcio (26,27). 

Entre os fatores mecânicos a fadiga periférica parece influenciar na 

transmissão da força do músculo para o tendão, alterando as propriedades 

mecânicas da interação entre o músculo, tendão e outros tecidos em torno de 

uma articulação como, por exemplo, alterando viscoelasticidade e rigidez do 

sistema (26, 29). 

Este tipo de fadiga muscular manifesta-se como um prejuízo na ativação dos 

neurônios motores que impulsionam as fibras musculares. Existem vários 

fatores que contribuem para isto, como o aumento da inibição sináptica 

direcionada para os neurônios motores e adaptações intrínsecas em neurônios 

motores que os tornam progressivamente menos responsivos à excitação 

sináptica durante a atividade sustentada (22). 

Quando a fadiga muscular resulta de uma redução na capacidade do sistema 

nervoso central em ativar o músculo para que ocorra a contração muscular 

trata-se de fadiga muscular central, que envolve o consumo do glicogênio pelos 

astrócitos, mecanismo que pode estar diretamente ligado com este tipo de 

fadiga (10). 

Dentre as causas possíveis a principal pode ser a ocorrência de prejuízos após 

a ponte e na função e desenvolvimento da fase de excitação-contração 
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provocada pelo acúmulo de metabólitos e alterações nas concentrações 

iônicas transmembranas (10, 28). 

Allen et. al. (10) especificando os tipos de fadiga muscular, descrevem que a 

fadiga muscular periférica de alta frequência consiste em um estímulo contínuo 

no músculo com uma força máxima. Neste tipo de fadiga a recuperação do 

músculo é muito rápida e pode ocorrer quando um indivíduo levanta um objeto 

muito pesado, como um piano. 

Outro tipo de fadiga muscular pode derivar da chamada tetania curta, um 

estímulo repetido no músculo, porém os protocolos existentes para estudar 

esse tipo de fadiga não são uniformizados, variando no tempo de contração 

muscular e na frequência do estímulo durante a tetania (10). 

 

 
2.6.1. CONTRAÇÃO TETÂNICA 

 
A quantidade de abalos musculares individuais pode ser mensurada através da 

somação, fenômeno que ocorre aumentando o número de unidades motoras 

que se contraem simultaneamente – somação de múltiplas fibras, ou 

aumentando a frequência da contração muscular – somação de frequência. 

Com a somação de frequência pode haver o fenômeno denominado 

tetanização (14). 

A tetania ocorre quando o músculo recebe pelo menos vinte impulsos por 

segundo e as contrações tendem a se fundir, então o músculo praticamente 

não é capaz de relaxar em meio aos impulsos (13). 

Sua ocorrência se deve a liberação adicional de íons cálcio que resulta do 

estímulo subsequente, enquanto os íons de cálcio liberados pelo impulso 

anterior ainda não voltaram aos seus depósitos, isso provoca uma série de 

contrações que se fundem umas com as outras – as chamadas contrações 

tetânicas (30). 
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2.7. PRÁTICA DO EXERCÍCIO FÍSICO 

 
A realização do exercício físico é caracterizada pela repetição regular e 

frequente de contrações musculares de determinada intensidade e duração. O 

treinamento induz ao músculo significativas alterações estruturais e 

metabólicas que são inerentes ao tipo de exercício específico. Várias vias de 

sinalização são ativadas durante o exercício físico, podem ser identificadas e 

contribuem para que ocorra o crescimento e adaptação muscular (16). 

A prática de exercício físico pode reduzir o risco de doenças cardiovasculares, 

obesidade, diabetes tipo 2, declínio cognitivo e outras doenças e condições 

crônicas. Muitos aspectos sobre a prática do exercício têm sido pontuados, 

inclusive a melhora da dispneia e capacidade pulmonar em pacientes obesos, 

melhora da capacidade cognitiva e da memória (31, 32). 

O rendimento da capacidade muscular e respiratória do atleta é de extrema 

importância, portanto diversos estudos buscam analisar fatores que podem 

levar a diminuição da função muscular e danos a fim de preveni-las, analisando 

aspectos fisiológicos e físicos da prática de atividade física (33, 34). 

A ocorrência da fadiga muscular está diretamente ligada a intensidade do 

exercício praticado, seja ele aeróbico ou resistido, a capacidade e o 

metabolismo do músculo que está realizando a ação. A depleção de glicogênio 

muscular está diretamente ligada ao rendimento do atleta ou indivíduo, o que 

pode gerar um declínio da contração muscular e diminuição dos potenciais de 

ação do SNC para o músculo (11). 

Quando a realização do exercício físico gera algum dano muscular pode-se 

notar alguns aspectos fisiológicos, daí a importância de avaliar marcadores 

inflamatórios como o aumento da CK, aumento do número de leucócitos, LDH, 

carbonilação de proteínas, ácido úrico, proteina C- reativa e variações de dor 

muscular tardia (DMT) (35). 

Danos musculares estão associados a uma resposta inflamatória que pode 

persistir por semanas. As células inflamatórias e moléculas de sinalização 

mediam o processo de reparação que acontece durante a recuperação de alta 

intensidade ou exercício prejudicial, assim, a resposta inflamatória induzida por 

danos musculares pode ser uma resposta funcionalmente benéfica (36). 
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As EROs permanecem em baixo nível no músculo esquelético em repouso, 

mas aumentam em resposta à atividade contrátil. Os produtos EROs levam à 

oxidação de ácido proteico, lipídico ou nucléico acompanhados de uma 

diminuição acentuada da capacidade antioxidante, assim, induzindo a fadiga 

(19). 

Alguns biomarcadores são promissores para avaliar danos oxidativos na fadiga 

muscular, incluindo biomarcadores lipídicos de peroxidação, ou seja, 

substâncias tiobarbitúricas ácido-reativa e isoprostanes, e biomarcadores de 

oxidação de proteínas (37). 

Os biomarcadores para avaliar a capacidade antioxidante incluem as 

substâncias reativas ao ácido tiobarbitúrico e marcadores antioxidantes como 

as enzimas superóxido dismutase (SOD), catalase (CAT) e glutationa 

peroxidase (GPx). O aumento do estresse oxidativo induz efeitos deletérios 

sobre a plasticidade estrutural e resistência celular, principalmente através da 

indução de peroxidação lipídica nas membranas, proteínas e genes (19, 37). 

Os indicadores de peroxidação lipídica e estresse oxidativo se formam durante 

a decomposição de produtos lipídicos de peroxidação, que reagem com ácido 

tiobarbitúrico e formam um aduto vermelho fluorescente(37). 

Isoprostanes são compostos semelhantes à prostaglandina derivados da 

peroxidação de ácidos graxos essenciais catalisados pelas EROs, a GPx e 

catalase são enzimas que catalisam peróxido de hidrogênio em água e 

oxigênio, e com o aumento da intensidade do exercício, os níveis de TBARS, 

CAT e GPx aumentam (19). 

Para avaliar a recuperação do músculo após a prática de exercício, além dos 

biomarcadores, utilizam-se também os testes funcionais que avaliam a força, 

contração máxima do músculo, resistência muscular e a fadiga muscular. Esta 

avaliação minuciosa é necessária para posterior traçado de protocolos de 

prevenção e de recuperação muscular (11, 38, 39). 

Estudos relacionados à prática de atividade física e prevenção de danos 

musculares apontam diversas estratégias, alguns ensaios clínicos 

randomizados controlados avaliaram terapias como massagens, liberação 

miofascial, recuperação ativa, estimulação elétrica muscular, crioterapia, 

PBMT, bandagens elásticas e suplementação alimentar. Dentre estas terapias 
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destacamos o uso da PBMT e da suplementação com a L-Arginina (22, 40, 41, 

42, 43, 44, 45). 

Assevera-se que as modalidades terapêuticas citadas não englobam todas as 

utilizadas, mas muito apontadas em estudos científicos. Observa-se a 

crescente investigação da aplicação da PBMT na prevenção e atenuação da 

fadiga muscular, ressaltando-se a importância de investigar os efeitos de 

modalidades terapêuticas na recuperação do tecido muscular através de 

marcadores bioquímicos (33). 

 
2.8. L-ARGININA 

 
A suplementação com L-Arginina é uma das estratégias adotadas por atletas, a 

fim de prevenir a fadiga muscular. Este aminoácido é considerado 

condicionalmente essencial, visto que, por não ser produzido pelo próprio 

organismo em algumas fases da vida e sob certas condições patológicas, 

necessita ser adquirido através da dieta (46, 47). 

 

O óxido nítrico é formado a partir da L-Arginina e possui ação vasodilatadora, o 

que pode promover a redução da fadiga muscular. A vasodilatação resulta em 

aumento da perfusão muscular e maior oferta de glicose pelos músculos em 

atividade, sendo que o efeito da perfusão da musculatura esquelética pode 

contribuir para melhorar o rendimento muscular durante a prática de atividade 

física, aumento de massa muscular e da força contrátil devido a síntese de 

proteínas (40, 47). 

 

Para compreender os efeitos do exercício físico em animais de laboratório, este 

estudo utilizou L-Arginina em animais treinados na esteira motorizada, 

simulando os programas de reabilitação e treinamento físico, com o intuito de 

se investigar alterações na fibra muscular, como hipertrofia (48, 49). 
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2.9. FOTOBIOMODULAÇÃO POR LASER DE BAIXA 

INTENSIDADE 

 
2.9.1- HISTÓRIA DO LASER 

 
O estudo da luz e sua interação com o meio foi documentado desde antes do 

início do estudo da óptica ser tratado como ciência, considerando a premissa 

de Aristóteles no século IV A.C. de que a luz era essencialmente a qualidade 

acidental dos corpos transparentes e que tinha características de onda, 

passando pela descrição do matemático Euclides sobre as leis da reflexão e 

refração, contando com um avanço dos estudos da óptica e da luz por 

estudiosos ao longo dos anos (50, 51, 52). 

Em 1917 Albert Einstein propôs a possibilidade do fenômeno intitulado 

“emissão estimulada”, processo físico fundamental para o desenvolvimento do 

LASER (Light Amplification by Stimulated Emission of Radiation) – acrônimo 

somente criado por Gould em 1957. A partir deste postulado foi possível o 

desenvolvimento do primeiro aparelho, o maser, em 1960 por Theodore 

Maiman (53, 54, 55, 56). 

O desenvolvimento do laser em 1960 revolucionou a precisão e o controle da 

entrega da luz devido a distinções das fontes de luz, os fótons eram emitidos 

na mesma fase (coerentes); a faixa de comprimento de onda era muito estreita 

(tornando a luz monocromática); e o feixe direcional (bem colidido), portanto, 

poderia ser firmemente focado (53). 

O reconhecimento do potencial do laser para terapias diversas foi quase 

imediato. Houve relatos da aplicação do laser de rubi (694 nm comprimento de 

onda) impressionantes e também preocupantes devido as queimaduras na 

retina que eram intensas porque o comprimento de onda vermelho (694 nm) 

era mal absorvido por melanina e sangue, o fechamento vascular não poderia 

ser produzido sem hemorragia ou cicatrizes intensas (53, 55). 

A descoberta do laser de argônio em 1964 (Pontes, 1964) forneceu azul (488- 

nm) e verde (514-nm) com os respectivos comprimentos de onda, que tinham a 

vantagem de ser fortemente absorvidos pela hemoglobina e pela melanina. 
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Estudos sobre a aplicação do laser argônio estavam em andamento 

(L'Esperance, 1968), com vários sistemas de entrega, incluindo biomicroscopia 

(L'Esperance 1969). Mais progresso foi alcançado quando o laser foi acoplado 

a uma lâmpada de fenda (57), fornecendo um feixe de mira e controle preciso 

do tamanho da mancha, localização, potência e duração de exposição. 

Uma série de artigos clínicos em 1971 sinalizou tanto a disseminação quanto 

aceitação da nova tecnologia (58, 59), e o progresso contínuo na compreensão 

das interações e avanços do laser-tecido em tecnologias laser, juntamente com 

descobertas de várias vias de resposta tecidual, continuam avançando. 

2.9.2- CARACTERÍSTICAS FÍSICAS 

 
O laser é caracterizado pela emissão de um feixe de luz coerente, 

monocromático e colidido. As interações com tecidos biológicos são 

influenciadas por diferentes propriedades, comprimento de onda, grau de 

penetração do tecido e como a energia é emitida (contínua ou pulsada), 

influenciando o grau de absorção da energia a nível tecidual, condicionando 

sua conversão em energia térmica, com consequente aumento da temperatura 

dos tecidos (54). 

 

 
2.9.3- EFEITOS DO LASER DE BAIXA INTENSIDADE 

 
Para discorrer sobre os efeitos do laser é válido conceituar a fotoquímica e 

fotobiologia. A fotobiologia inclui todos os fenômenos biológicos que envolvem 

a radiação não ionizante (Constitution of american Society for Photobiology) e 

trata do resultado das mudanças químicas e físicas induzidas pelos fótons, já a 

fotoquímica trata das alterações químicas que ocorrem nas moléculas após a 

absorção direta da energia dos fótons (56). 

No entanto, esses efeitos não são totalmente conhecidos em tecidos como a 

pele, músculo, osso e nervo. Além disso, fatores como comprimento de onda, 

dose de irradiação a laser, frequência de tratamento (dias por semana) e locais 

de aplicação podem influenciar nos resultados terapêuticos (60). 
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Os mecanismos da PBMT são principalmente apontados pelo aumento da 

atividade mitocondrial e síntese de ATP, seguida de aceleração da resolução 

da inflamação (61). 

 

 
2.9.4- APLICAÇÕES DO LASER DE BAIXA INTENSIDADE 

 
A PBMT ocorre através da aplicação de luz monocromática ou de banda 

estreita em tecidos e pode influenciar na atividade celular por estimulação ou 

inibição de funções químicas e fisiológicas. A magnitude do efeito da PBMT 

depende do comprimento de onda, da densidade energética (ou fluência), tipo 

de lesão e do espectro de absorção do fotorreceptor (11). 

A PBMT têm sido utilizada para acelerar o processo de cicatrização de feridas 

e demais lesões cutâneas (62), na modulação do processo inflamatório (11, 

63), auxiliar na modulação do sistema imunológico e controlar a dor  (64), 

dentre outras aplicações em tecidos biológicos que seguem a premissa de um 

mecanismo importante de interação da luz com tecidos biológicos, que os 

fótons não podem causar efeitos térmicos no tecido biológico alvo (11). 

A aplicação do laser também tem apresentado resultados significativos no 

aumento do desempenho muscular e na redução de sinais de fadiga muscular, 

demonstrado em ensaios clínicos e modelos experimentais (6, 65, 66). 

 

 
2.9.5- LASER DE BAIXA INTENSIDADE NA FADIGA MUSCULAR 

 
A PBMT fornece vários benefícios para o tecido muscular como a prevenção de 

danos ao músculo após o exercício, incluindo dor muscular de início tardio 

(DOMS), melhora da resistência à fadiga, atividade funcional, atlética e 

recuperação mais rápida após a prática de exercício físico (12). 

Os mecanismos envolvidos em resultados positivos do uso de PBMT em tecido 

muscular não são totalmente claros, mas estudos sugerem que a aplicação de 

PBMT em tecido muscular pode atenuar o aumento de fatores pró- 

inflamatórios, incluindo fator de necrose tumoral (TNF)-α e interleucina (IL-1β), 
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bem como aumentar citocinas anti-inflamatórias como interleucina 10 (IL-10) 

(67, 68). 

O uso de PBMT em danos musculares e no retardo da fadiga foi apontado no 

estudo pioneiro de Lopes- Martins et. al. (69) em modelo animal. Leal-Junior et. 

al. (11) demonstraram resultados positivos consistentes a aplicação de PBMT 

atenuando a fadiga muscular, principalmente quando o tratamento foi realizado 

antes da prática de exercício. 

Em estudo realizado por Leal-Junior et. al.(11) foi demonstrado que a aplicação 

de PBMT possui efeito de proteção contra danos musculares, comparando 

grupos de indivíduos que realizaram exercício aeróbico e previamente PBMT e 

placebo, comparando os níveis de LDH, CK, peroxidação lipídica e a atividade 

enzimática da SOD, e seus resultados sugerem que a PBMT pode proteger o 

músculo dos efeitos deletérios do estresse oxidativo. 

Durante o esforço aeróbico do exercício ocorre ruptura de proteínas do 

organismo, havendo então liberação de aminoácidos. Assim sendo, atletas 

podem necessitar de um aumento na ingestão de proteínas e de alguns 

aminoácidos específicos como a L-Arginina, que tem sido relacionada com a 

melhora do desempenho muscular por redução da fadiga, efeito ligado a sua 

ação vasodilatadora (70). 

A justificativa deste estudo está na falta de fundamentação sobre a aplicação 

da PBMT conjuntamente com a suplementação de L-Arginina na realização de 

exercício aeróbico, pois esta associação não está firmemente compreendida, 

apesar de sabermos dos efeitos da PBMT na fadiga muscular e da ação da L- 

Arginina, os estudos realizados com a PBMT e a L-Arginina estão ligados ao 

endotélio, oxido nítrico e reparação epitelial e tecidual, sem se atentar a sua 

ação a nível de músculo esquelético (71, 72). 
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3. OBJETIVO GERAL 

 
Avaliar os efeitos da terapia de fotobiomodulação associada ou não ao 

tratamento com L-Arginina sobre marcadores de estresse oxidativo, na lesão 

muscular e na fadiga muscular em modelo experimental de treinamento 

aeróbico. 

 

 
3.1- OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 

 Comparar os níveis de creatina quinase, lactato desidrogenase, superóxido 

dismutase, malondialdeido e glutationa peroxidase; 

 Determinar a amplitude da força durante a contração basal (BC) bem como 

durante as quatro contrações tetânicas induzidas (Fmax); 

 Avaliar a resistência a fadiga (RF) traduzida no tempo necessário para que             

a Força de contração atinja 50% da força máxima. 

 Verificar as alterações histológicas, como ocorrência  de  hipertrofia  ou 

atrofia, infiltrados inflamatórios e indicadores de lesão muscular. 
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4. MATERIAIS E MÉTODOS 

 

 
4.1 ANIMAIS DE EXPERIMENTAÇÃO 

Foram utilizados 24 ratos (norvergicos albinus), de linhagem Wistar, machos 

com idade de 90 dias e peso corporal variando de 350 a 450 gramas, 

provenientes do Biotério da Universidade Nove de Julho- UNINOVE, mantidos 

em condições controladas de luminosidade e temperatura, com água e 

alimentação ad libitum. Todos os procedimentos experimentais foram 

submetidos à avaliação do Comitê de Ética da Universidade Nove de Julho e 

aprovados (CEUA 7500280618), estão de acordo com as normas do Colégio 

Brasileiro de Experimentação Animal – COBEA e aos padrões de 

experimentação animal do International Council for Laboratory Animal Science. 

 
4.2 GRUPOS EXPERIMENTAIS 

Os 24 animais foram distribuídos de forma aleatória em quatro grupos distintos, 

contendo 6 animais em cada grupo, sendo que: Grupo SHAM – que realizaram 

exercício aeróbico (esteira ergométrica) e não receberam nenhum tipo de 

suplementação ou tratamento; Grupo L-Arg realizaram exercício aeróbico 

(esteira ergométrica) e receberam L-Arginina 100 mg/kg/dia 30 minutos antes 

da atividade física durante 4 semanas da prática de exercício antes de serem 

submetidos ao protocolo de fadiga por eletroestimulação; Grupo PBMT foi 

composto por animais que realizaram exercício aeróbico (esteira ergométrica) e 

receberam terapia por fotobiomodulação (PBMT) e Grupo associação PBMT e 

L-Arg que realizaram exercício aeróbico (esteira ergométrica) e receberam 

suplementação com a L-Arginina 100mg/kg/dia 30 minutos antes da atividade 

física associada a PBMT. Todos os grupos foram submetidos a fadiga muscular 

induzida eletricamente após o protocolo de 4 semanas de exercício (Figura 3). 
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Figura 3. Composição dos grupos experimentais e fases do experimento 
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4.3 CÁLCULO AMOSTRAL 

Para compor os grupos experimentais do projeto foi realizado um cálculo 

amostral com base nos estudos de Lopes-Martins, et. al., (69) e Ramos et. al., 

(73), considerando a aplicação do teste estatístico ANOVA para 3 tratamentos, 

com poder de teste de 80 e nível alfa de 0,05 resultando em uma amostra 

mínima de 24 animais, sendo 6 por grupo. 

 
4.4 ADMINISTRAÇÃO DE L-ARGININA 

Os animais foram submetidos a suplementação por meio de L-Arginina por 

gavagem sendo administrado 1 grama de L-Arginina em 10 mL de água 

destilada, a partir do peso de cada animal, sendo que foi administrado 100 

mg/kg/dia ( 0,4 microlitros a cada animal do grupo L-Arginina e L-Arginina e 

PBMT) a administração se deu 30 minutos antes da realização do protocolo de 

exercício físico como sugerido pelo fabricante, a dose seguiu protocolo 

estabelecido por Ramos et. al. (73). 

 
4.5 APLICAÇÃO DO LASER DE BAIXA INTENSIDADE 

Foi utilizado o Laser da marca DMC® modelo Photon Laser III, com potência de 

100 mW, área do feixe de 0,028cm2, irradiância de (1,7 W/cm2), comprimento 

de onda de λ 808nm, meio ativo de Fosfeto Indio-Gálio-Alumínio (InGaAlP). A 

aplicação foi realizada sob forma de cinco pontos, pelo método transcutâneo 

nas porções do músculo tibial anterior (figura 4) com energia de 4 joules por 

ponto, tempo de 40 segundos por ponto e exposição radiante de 142 J/cm2, 

com entrega de energia total de 20 joules. 

 
 

Figura 4 – Aplicação do laser no músculo tibial anterior – 5 pontos. 
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Os parâmetros utilizados estão descritos abaixo (tabela 1). A aplicação foi 

iniciada 30 minutos antes da realização de exercício na esteira - protocolo de 

exercício por 4 semanas, 5 dias por semana, sendo que estes animais foram 

treinados por 2 semanas anteriores por 2 vezes na semana a fim de aderir ao 

protocolo de exercício, totalizando 6 semanas de treino. 

 
 

Tabela 1. Parâmetros de irradiação com PBMT. 
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SHAM - - - - - - - 

L-Arg - - - - - - - 

PBMT 808 nm 0,028 100 1,7 142 4 40 

PBMT+ 

L-Arg 

808 nm 0,028 100 1,7 142 4 40 

 
 
 
 

4.6 PROTOCOLO DE EXERCÍCIO 

 
O protocolo de exercício foi realizado tomando como base os estudos de 

Kryściak et. al. (74) e RUSS et al (75), no qual os 24 animais foram submetidos 

a um protocolo de exercício dividido em duas etapas: fase de adaptação e fase 

de treinamento, ambas realizadas na esteira da marca inbramed ® Super ATL. 

A fase de adaptação dos animais foi composta por 2 semanas prévias com 

ambientação na esteira e início do treinamento dos animais com exercício 2 

vezes por semana, utilizando estímulo no dorso dos animais, rajada leve de 

vento no dorso e descarga elétrica com intensidade de 2 mA para a realização 

do exercício. 

A fase de treinamento foi composta por 5 dias por semana, por 4 semanas, 

realizando 30 minutos de atividade física na esteira inbramed® com velocidade 

0,277 m/s, percorrendo 500 m por treino. 



36 
 

4.7 CONTRAÇÃO TETÂNICA POR ELETROESTIMULAÇÃO 

 
 

4.7.1 PREPARAÇÃO ANIMAL 

Os animais foram anestesiados intra-peritonealmente com pentobarbital sódico 

(40 mg/kg) a parte distal do tendão e do músculo tibial anterior foram 

divulsionados e o nervo ciático exposto. O nervo foi isolado e imediatamente 

fixado a uma mesa cirúrgica e para dar seguimento ao protocolo de 

eletroestimulação o nervo foi conectado a um eletrodo bipolar. O músculo e o 

tendão foram conectados a um transdutor isométrico (Ugo Basile, Varese, 

Itália), na região da inserção plantar dos metatarsos. O músculo foi submetido  

a uma tensão constante de 0,1 N, obtida por estimulação com intensidade de 

estimulação elétrica com frequência de pulso de 0,2 Hz. 

 
4.7.2 ESTIMULAÇÃO ELÉTRICA PARA INDUÇÃO DE FADIGA 

MUSCULAR 

A estimulação elétrica do nervo para obtenção dos valores basais foi 

administrada de acordo com o protocolo estabelecido por Lopes-Martins et. al. 

(69), utilizou-se um eletroestimulador (Ugo Basile, Varese, Italy) com uma 

intensidade de 6 a 7 V e pulsos com duração de 2 ms. Para indução de fadiga 

muscular por contração tetânica o nervo foi estimulado gradativamente sendo 

que a frequência foi aumentada de 0,2 a 60 Hz e mantida até que a força 

muscular chegasse a 50% de seu valor no início da contração máxima. Este 

procedimento foi repetido quatro vezes, a cada 5 minutos durante os 20 

minutos. A força muscular foi medida por um dinamômetro em Newtons (Ugo 

Basile Gemini 7070 Physiograph). Para evitar a morte do tecido, durante a 

estimulação elétrica o músculo foi hidratado por meio de solução salina a 0,9%, 

apenas até que a tensão da contração muscular diminuísse para 50% sob o 

registro máximo. Os animais foram eutanasiados administrando-se 

Pentobarbital sódico com dose de 200mg/kg (DL) por via intraperitoneal 

associado à lidocaína 10mg/ml (Xylestesin - Cristália). Após a eutanásia o 

músculo tibial anterior foi dissecado e imediatamente centrifugado 

(300Xg/10min) e o sobrenadante armazenado a –80ºC para análise 

bioquímicas e de biologia molecular. 
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Figura 5: Ensaio da contração tetânica 

4.7.3 PARÂMETROS AVALIADOS DURANTE A CONTRAÇÃO 

TETÂNICA 

Durante todo o período do ensaio experimental de contração tetânica, as 

informações foram registradas no computador utilizando o programa TESC 

(Intermetric). Todo o traçado das contrações foi analisado e apresentado em 3 

parâmetros experimentais, de acordo com a figura abaixo: 

(1) Amplitude da força máxima registrada durante a contração tetânica 

(Fmax = Newtons). 

(2) Tempo de decaimento da força em 50% do valor máximo durante o 

estímulo de contração tetânica (Resistência a Fadiga “RF” = 

segundos). 

(3) Amplitude média da Força de Contração Basal (BC = Newtons). 

 
 
 

Todo o protocolo experimental com os tempos de tratamento e os testes 

utilizados foram apresentados na figura 6. 
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Figura 6: Delineamento e Timeline do protocolo experimental 



39 
 

 

4.8- ANÁLISES BIOQUÍMICAS 

 
 

4.8-1. CREATINA QUINASE 

 
Para a análise da creatina quinase foram coletados 3 ml de sangue de cada 

animal através de punção direta do coração, ação realizada imediatamente 

após o protocolo de fadiga muscular. O sangue obtido foi centrifugado e 

separado, e as análises do plasma foram realizadas por um pesquisador cego. 

A creatina quinase foi analisada pelo uso da técnica imune enzimática 

conforme instrução do kit (CKnac) Biotécnica ® - (Belo Horizonte, MG, Brasil), 

1 µL do sangue pipetado foi exposto ao reagente, 0,02 ml da amostra 

homogeneizada e imediatamente transferida a um recipiente (cubette) a 37 

graus Celsius por 2 minutos. A leitura inicial da absorbância foi realizada 

utilizando uma enzima ligada a um ensaio de imunoabsorção de acordo com as 

orientações do kit comercial. 

 

 
4.8.2- LACTATO DESIDROGENASE (LDH) 

 
Para a análise da lactato desidrogenase foram coletados 2 mL de sangue de 

cada animal através de punção direta do coração, ação realizada 

imediatamente após o protocolo de fadiga muscular. O sangue foi centrifugado 

e separado e as análises realizadas a partir do plasma por um pesquisador 

cego. A lactato desidrogenase foi analisada pelo uso da técnica Biotécnica® 

(Belo Horizonte, MG, Brasil). 4 μL do soro foi pipetado e exposto a 200 μL do 

meio de reação em uma placa de 96 poços a 37ºC por 3 minutos a 340 nm em 

espectrofotômetro Spectra MaxM5 (Molecular Devices, CA, EUA). 

 
 

4.8.3- MALONDIALDEÍDO (MDA) 

 
A lipoperoxidação foi determinada pela análise dos níveis teciduais de 

malondialdeído (MDA) com ensaio de TBARS. Para tal, amostras de 50 mg de 

tibial anterior foram homogeneizadas em 500 µL de tampão de lise SDS 

(TrisHCl 0,05 M; SDS 0,5%; DTT 1mM; pH 8,0) seguindo a programação de 20 
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ciclos de 15 segundos, com pausa de 5 segundos entre cada ciclo e a uma 

velocidade de 4 m/s em homogeinizador Bead Ruptor 12 (OMNI international, 

EUA). Uma alíquota de 100 µL do homogenato foi centrifugada por 10 minutos 

a 3000 rpm em temperatura de 4°C e 1 µL do sobrenadante foi utilizado para 

dosagem de proteína por método de Bradford. Preparou-se mistura contendo 

250 µL de homogenato não centrifugado, 50 µL de 4% BHT, 300 µL de ácido 

acético 20%, pH 3.5, e 300 µL 0.78% de solução aquosa de ácido 

tiobarbitúrico. Em seguida, a mistura foi aquecida a 95°C por 60 minutos e 

centrifugada a 12.000 g por 15 minutos. Então, 100 µL do sobrenadante foi 

pipetado em duplicata em placa de 96 poços para determinação da 

absorbância em 532 nm com espectrofotômetro Spectra MaxM5 (Molecular 

Devices, CA, EUA). 

 
 

4.8.4- SUPERÓXIDO DISMUTASE (SOD) 

 
Cerca de 50 mg do músculo tibial foi homogeneizado, como já descrito no 

tópico anterior, em 700 µL de tampão fosfato a 0.1 M (pH 7,4) e, em seguida, 

centrifugado por 15 minutos a 3000 rpm e 4°C. Em seguida, o sobrenadante foi 

transferido para tubo de 1,5 mL e centrifugado por 15 minutos a 12000 rpm e 

4°C. Os ensaios da atividade da SOD foram conduzidos em placa de 96 poços 

aquecida a 25ºC. Para tal, cada poço da placa foi preenchido com 25 µL de 

amostra, 200 µL de meio de reação (0,0015 g de cloreto de tetrazólio azul e 

0,0042 g de βNADH em 15 mL de tampão fosfato a 50 mM + EDTA a 0,1 mM) 

e 25 µL de metossulfato de fenazina (0,0010 g em 50 mL de água deionizada). 

A seguir, realizou-se 11 leituras (duração total de 5 minutos) em comprimento 

de onda de 560 nm. As absorbâncias foram mensuradas em espectrofotômetro 

Spectra MaxM5 (Molecular Devices, CA, EUA). 

 

 
4.8.5- GLUTATIONA PEROXIDASE (GPx) 

 
A GPx catalisa a reação de hidroperóxidos com glutationa reduzida (GSH) para 

formar glutationa oxidada (GSSG) e o produto da redução do hidroperóxido, a 

atividade da enzima pode ser determinada medindo-se o consumo de NADPH 
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na reação de redução acoplada à reação da GPx. Para tal, cerca de 30 mg de 

tibial anterior foi homogeneizado, como já descrito no tópico anterior, em 200 

µL de tampão Tris-Hcl 50 mM; EDTA 1 mM; pH 7,6, e, em seguida, 

centrifugado por 15 minutos a 3000 rpm e 4°C. Em seguida, o sobrenadante foi 

transferido para tubo de 1,5 mL e centrifugado por 15 minutos a 13200 rpm e 

4°C. O sobrenadante resultante foi utilizado na análise da atividade da GPx. A 

diminuição da absorbância do NADPH a 340 nm foi determinada em 

espectrofotômetro em placa de 96 poços, contendo 10 µL de homogenato 

centrifugado, 180 µL de meio de reação (Tris-Hcl 50 mM; EDTA 1 mM; NADPH 

0,2 mM; GSH 1 mM; glutationa redutase 0,1 U/mL (G3664 SIGMA); pH 7,6) e 

10 µL de Terc-Butil Hidroperóxido (TBOOH) 0,5 mM. A absorbância foi 

monitorada durante 5 minutos, com intervalo de 30 segundos entre cada 

leitura. As absorbâncias foram mensuradas em espectrofotômetro Spectra 

MaxM5 (Molecular Devices, CA, EUA). 

 

 
4.9- HISTOLOGIA 

 
Para a análise histológica, as amostras do tecido muscular foram coletadas 

imediatamente após a última contração tetânica muscular induzida 

eletricamente, fixada a uma solução de formalina a 10% por 72 horas. As 

amostras foram desidratadas em uma série de banhos alcoólicos iniciando com 

50% e progredindo a 100% (SYNTH), clareadas com Xylol por 4 horas 

(SYNTH) e dispostas em recipientes de alumínio adequados com Paraplast® 

por 4 horas para impregnação. Na sequência, foram colocadas em pequenos 

recipientes cobertos com parafina, formando um bloco contendo as amostras 

do tecido. Cortes medindo 5 μm de espessura foram realizados com microtomo 

(LEICA RM 2125 RT), lavados e colocados em banhos aquosos. Esses cortes 

foram expostos e tingidos com hematoxilina e eosina, acomodados e 

organizados em placas para subsequente análise por microscopia ótica 

(Nikon®, Eclipse E-200 model, China). Os espécimes foram fotografadas 

usando uma câmera microfotográfica (Dino-Lite Digital Microscope®, DinoEye 

AM423X model, Brasil), conectada a um microcomputador. As fotos de todos 

os grupos foram padronizadas em magnificação de x100 e avaliadas por um 

pesquisador cego que utilizou cinco critérios patológicos: desorganização das 
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fibras musculares (A); núcleo celular distribuído de forma heterogênea (B); 

núcleo celular deslocado para o centro das fibras musculares (C); aglomeração 

do núcleo celular no centro da fibra muscular (D); infiltrado com células 

inflamatórias e hemorragia (F). 

 

 
4.10- ANÁLISE ESTATÍSTICA 

 
Os dados obtidos foram tabulados em Software Microsoft Excel 2017 e 

inicialmente avaliados quanto a sua normalidade pelo teste de Shapiro-Wilk, 

concluindo como resultado a distribuição normal. Foi aplicado o teste de  

análise de variância ANOVA two-way, com “post hoc test” de Bonferroni. 

Utilizando Software GraphPad Prism (La Jolla, CA, USA). Adotando um nível 

de significância de 5%. 
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5. RESULTADOS 

 
 

5.1- CREATINA QUINASE (CK) 

Os dados apresentados demonstram a comparação entre os grupos Sham, 

PBMT, L-Arginina e PBMT associada a L-Arginina após um período de 

treinamento aeróbico em esteira de 4 semanas e estimulação elétrica em 

tetania do músculo tibial anterior. Observa-se os resultados do grupo Sham 

(145,0 ± 12,10 ul); grupo PBMT (75,28 ± 8,9 ul) no grupo L-Arg (102,0 ± 12,0 

ul) e o grupo PBMT + L-Arg (80,38 ± 10,23 ul). Na comparação estatística 

houve diferença significante entre o grupo Sham e todos os outros grupos 

experimentais (p ≤ 0,001). Já para a análise entre os grupos PBMT e grupo L- 

Arginina foi observada diferença estatística com valor de (p≤ 0,01), e com o 

grupo de associação de terapias (PBMT + L-Arginina) não houve difereça 

estatística (p≥ 0,05). Também foi observada diferença estatisticamente 

significante entre os grupos L-Arginina e PBMT + L-Arginina (p≤ 0,05) nos 

níveis de CK coletados. (Figura 7). Tais resultados indicam níveis mais 

elevados de CK no grupo Sham que não recebeu a PBMT nem suplementação 

com L-Arginina. 

Figura 7. Concentração dos niveis de Creatina Kinase (CK) no plasma de ratos 

submetidos a treinamento aeróbico e posterior protocolo de fadiga por 

eletroestimulação. * (p ≤0,05), ** (p ≤0,01) e *** (p ≤0,001), VS grupo Sham; ## (p 

≤0,01), VS grupo PBMT e  (p ≤0,05) VS grupo L-Arginina. 
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5.2 LACTATO DESIDROGENASE – (LDH) 

 
 

Para a análise do LDH foi realizada uma comparação entre os grupos Sham, 

PBMT, L-Arginina e PBMT associado a L-Arginina após um período de 

treinamento aeróbico em esteira de 4 semanas e estimulação elétrica em 

tetania do músculo tibial anterior. Observa-se os resultados dos níveis de LDH 

do grupo Sham (110,80 ± 11,43 ul); grupo PBMT (91,03 ± 10,59 ul) ; grupo L- 

Arginina (115,6 ± 8,6 ul) e o grupo PBMT associado a L-Arginina (114,6 ± 

11,11ul). Na comparação entre os grupos usando o post hoc de Bonferroni 

após o ANOVA apresentou diferença estatisticamente significante do grupo 

Sham com o grupo PBMT (p ≤ 0,01), na comparação do Sham cm o grupo L- 

Arginina e PBMT + L-Arginina não houve diferença estatística (p ≥ 0,05). Para  

a comparação entre os grupos PBMT e o grupo L-Arginina foi observada 

diferença estatisticamente significante (p≤ 0,01) e com o grupo PBMT 

associado a L-Arginina a diferença apontada foi de (p≤0,05). Já na comparação 

entre os grupos L-Arginina e PBMT associado a L-Arginina não houve  

diferença estatística significante (p ≥ 0,05), nos niveis de LDH coletados. 

(Figura 8). 

 
 

 

Figura 8. Concentração dos niveis de LDH no plasma de ratos submetidos a 

treinamento aeróbico em esteira e posterior protocolo de fadiga do músculo tibial 

anterior por eletroestimulação. Dados expressos como média ± desvio padrão. ** p 

≤0,01 VS Sham; ## p ≤0,01 VS grupo PBMT. 
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5.3. ANÁLISE DOS NÍVEIS DE PEROXIDAÇÃO LIPÍDICA POR 

MALONDIALDEIDO (MDA) 

 
As Concentrações médias de MDA entre os grupos, após o protocolo de fadiga 

muscular induzida foram as seguintes descritas: observa-se os resultados do 

grupo Sham (100,0% ± 21,06); grupo PBMT (72,87% ± 6,37);  grupo  L- 

Arginina (91,07% ± 13,76) e grupo PBMT associado a L-Arginina (136,1% ± 

22,46). Na análise estatística observa-se diferença estatística significante entre 

os grupos Sham e PBMT associado a L-Arginina sendo (p ≤ 0,01), na 

comparação do Sham e demais grupos não houve diferença estatítisca. ( p≥ 

0,05); Foi observado também diferença significativa entre os grupos PBMT e 

PBMT associado a L-Arginina (p ≤.0,001) e entre os grupos L-Arginina, versus 

PBMT associado a L-Arginina foi constatado diferença de (p ≤.0,01), não foi 

observado diferença significativa na comparação entre os demais grupos ( p≥ 

0,05). Estes resultados denotam um aumento da peroxidação lipídica no grupo 

onde a PBMT foi aplicada em associação a L-Arginina. ( Figura 9). 
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Figura 9. Niveis de peroxidação lipídica por MDA (%SHAM) após o protocolo de  
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5.4. ANÁLISE DA ATIVIDADE ANTIOXIDANTE POR MEIO DOS 

NÍVEIS DE SUPERÓXIDO DISMUTASE (SOD) 

 
Em relação ao SOD observa-se os resultados do grupo Sham (100,0% ± 

10,94); grupo PBMT (93,96% ± 6,49); grupo L-Arginina (77,36 %± 6,53)  e 

grupo PBMT associado a L-Arginina (80,20% ± 5,9), Na análise estatística 

houve diferença significante entre os grupos Sham versus grupo L-Arginina e 

grupo PBMT associado a L-Arginina sendo (p ≤ 0,01); não havendo diferenças 

significativas entre os grupos Sham e grupo PBMT (p≥ 0,05); Nas demais 

comparações também não foi observada diferença estatistica (p≥ 0,05); tais 

achados demonstram o aumento da capacidade antioxidante causada pela 

PBMT aumenta os níveis de SOD (Figura 10 ). 

 

 
Figura 10. Comparação da concentração de SOD no músculo tibial anterior de ratos 

submetidos a treinamento aeróbico em esteira e posterior protocolo de fadiga  

muscular por eletroestimulação. A figura representa a concentração da SOD após o 

protocolo de fadiga muscular por eletroestimulação. * p ≤0,05 e ** p ≤0,01 VS grupo 

Sham; # p ≤0,05 VS grupo PBMT. 
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5.5. ANÁLISE DOS NÍVEIS DE GLUTATIONA PEROXIDASE (GPx) 

 
 

Em relação à intervenção pós fadiga do tibial anterior , para análise da 

atividade antioxidante usando a GPx observa-se os resultados do grupo Sham 

com média e desvio padrão de (100,0% ± 7,74); grupo PBMT (87,15%  ± 

26,68), grupo L-Arginina (54,85% ± 20.14) e finalmente o grupo PBMT + L- 

Arginina (111,75% ± 40,9). Na comparação entre os grupos observa-se 

diferença significante entre os grupos Sham e grupo L-Arginina sendo (p ≤ 

0,05) e entre os grupos L-Arginina e PBMT + L-Arginina (p ≤ 0,05) para as 

demais comparações entre os grupos não foi observada diferença estatística (p 

≥0,01). Os resultados para GPx demonstram o aumento dos níveis desta 

substância antioxidante quando submetida a PBMT e associação entre 

PBMT+L-Arginina (Figura 11). 
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Figura 11. Comparação da concentração de GPx no músculo tibial anterior de ratos 

submetidos a treinamento aeróbico em esteira e posterior protocolo de fadiga  

muscular por eletroestimulação. A figura representa a concentração da GPx após o 

protocolo de fadiga muscular por eletroestimulação. * p ≤0,05 VS grupo Sham; # 

p≤0,05 VS grupo PBMT+L-ARG. 
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5.6. AMPLITUDE DA FORÇA DE CONTRAÇÃO NA CONTRAÇÃO 

TETÂNICA 

Com a realização do protocolo de fadiga muscular eletricamente induzida foi 

possível analisar pico de força e tempo de sustentação da contração muscular 

de cada grupo, o grupo SHAM – submetido ao protocolo de exercício sem 

tratamento ou suplementação demonstrou um pico de força máxima de 0,69 ± 

0,2 (N) e tempo de sustentação de 8± 0,5 segundos. O grupo PBMT,  

submetido a PBMT antes do protocolo de exercício demonstrou um pico de 

força máxima de 0,7 ± 10 (N) e tempo de sustentação de 18± 10 segundos. O 

grupo L-Arginina, submetido a suplementação com L-Arginina antes do 

protocolo de exercício demonstrou um pico de força máxima de 0,63 ± 0,5 (N) e 

tempo de sustentação de 23 ± 5 segundos. E, por fim, o grupo de associação 

da L-Arginina e PBMT antes do protocolo de exercício demonstrou um pico de 

força máxima de 0,84 ± 0,5 (N) e tempo de sustentação de 20± 0,5 segundos. 

Ao serem submetidos a análise estatística por variância ANOVA One Way e 

post hoc test de Turkey na comparação com o grupo Sham 

 

 

Figura 12: Gráfico da avaliação da força máxima em cada contração tetânica 

comparando os grupos Sham (preto), L-Arginina (vermelho), PBMT (verde) e 

associação entre PBMT e L-Arginina (em azul). * p<0,05 VS SHAM; # p<0,05 VS L- 

ARG. Teste Anova two way. 
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5.7 TEMPO DE DECAIMENTO DA FORÇA EM 50% DA FORÇA 

MÁXIMA DURANTE A CONTRAÇÃO TETÂNICA 

Neste gráfico foi feita uma análise através do cálculo da área do pico sobre a 

curva das quatro tetanias realizadas no protocolo de fadiga, os picos de força e 

sua queda até 50% do valor máximo foram isoladas e analisadas, 

demonstrando que os animais submetidos ao tratamento pré exercício com 

PBMT apresentaram picos de força mais altos , seguidos pelo grupo 

intervenção com L-Arginina. 

 
 

 
 

Figura 13: Gráfico da avaliação do tempo em segundos da força decair em 50% do 

valor máximo, comparando os grupos Sham (preto), L-Arginina (vermelho), PBMT 

(verde) e associação entre PBMT e L-Arginina (azul). Este gráfico demonstra o tempo 

de sustentação da força máxima até seu decaimento em 50% do seu valor, 

representando a resistência muscular. * p<0,05 VS SHAM. Teste Anova two way. 
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5.8. AMPLITUDE DA CONTRAÇÃO BASAL 

Neste gráfico foi feita uma avaliação da força de contração basal mantida entre 

as contrações tetânicas comparando os grupos Sham (SHAM – em preto), L- 

Arginina (L-ARG - em vermelho), PBMT (PBMT– em verde) e associação entre 

PBMT e L-Arginina (PBMT + L-ARG – em azul). Este gráfico demonstra que a 

força de contração basal manteve-se no grupo L-Arginina mais elevada que 

nos demais, não havendo decaimento da sua força entre as tetanias, seguido 

do grupo associação entre PBMT e L-Arginina, que se eleva após a primeira 

tetania e após mantém-se próxima da força do grupo L-Arginina e do grupo 

PBMT, sendo a força de contração basal menor no grupo SHAM. A análise 

estatística foi feita com aplicação do teste Anova two way. 

 

 
 

Figura 14: Gráfico da avaliação da força de contração basal mantida entre as 

contrações tetânicas comparando os grupos Sham (preto), L-Arginina (vermelho), 

PBMT (verde) e associação entre PBMT e L-Arginina (azul). Este gráfico demonstra 

que a força de contração basal manteve-se no grupo L-Arginina mais elevada que nos 

demais, não havendo decaimento da sua força entre as tetanias, seguido do grupo 

associação entre PBMT e L-Arginina, que se eleva após a primeira tetania e após 

mantém-se próxima da força do grupo L-Arginina e do grupo PBMT, sendo a força de 

contração basal menor no grupo SHAM. * p<0,05 VS SHAM. Teste Anova two way. 
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5.9. FIGURA REPRESENTATIVA DO ENSAIO DE CONTRAÇÃO 

TETÂNICA PARA CADA GRUPO EXPERIMENTAL 

Nesta figura demonstra-se o protocolo de fadiga muscular induzida 

eletricamente, cada figura é representativa do seu grupo SHAM, L-Arginina, 

PBMT e associação entre PBMT e L-Arginina, apresentando as quatro tetanias 

de cada animal (4 picos) e a contração basal apresentada entre os picos de 

força (N). 

 

 

 
 

Figura 15: Representativas do protocolo de fadiga muscular induzida eletricamente, 

sendo produzidas quatro curvas correspondentes as tetanias. 
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5.10- ANÁLISES HISTOLÓGICAS 

 
Em estudo histológico do tecido muscular do tibial anterior pudemos perceber 

que não houve atrofia ou hipertrofia do músculo avaliado em nenhum animal, 

todos os tecidos apresentaram marcadores de inflamação discreta, ocasionais 

mastócitos perivasculares foram encontrados em todas as amostras, sendo  

que em alguns animais do grupo SHAM pôde-se notar sua presença em 

tecidos mole adjacentes e poucos neutrófilos intravasculares em diapedese, 

focal, já nos animais do grupo de intervenção com PBMT foram encontrados 

ocasionais mastócitos perivasculares, neutrófilos intravasculares, focal e em 

alguns animais neutrófilos intravasculares e em diapedese, multifocal; nos 

animais do grupo L-Arginina foram identificados ocasionais mastócitos 

perivasculares e intersticiais e em sua maioria neutrófilos intravasculares e 

perivascular discreto, multifocal, e por último, no grupo de associação de L- 

Arginina e PBMT pôde-se apontar a presença de ocasionais mastócitos 

perivasculares e intersticiais, em alguns animais com neutrófilos  

intravasculares e em diapedese, focal ou neutrófilos intravasculares e 

perivascular discreto, focal. 

 

 
Figura 16: Grupo SHAM, figuras representativas demonstrando achados histológicos: 

(A) Tecido muscular em corte transversal exibindo vasos (asterisco) no centro da 

imagem e mastócitos perivasculares (seta preta). (H&E, 400x) ; (B) Tecido adiposo 

exibindo mastócitos perivasculares e intersticiais (seta preta) . Tecido muscular na 

porção inferior da imagem (H&E, 400x); (C) Vasos sanguíneos com neutrófilos 

intravasculares e em diapedese (cabeça da seta) (H&E, 400x). H&E=Hematoxilina e 

eosina. 
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Figura 17: Grupo PBMT, figuras representativas demonstrando achados histológicos: 

(D) Tecido muscular em corte longitudinal exibindo vasos (asterisco), mastócitos (seta 

preta) e neutrófilos (cabeça da seta) perivasculares (H&E, 400x); (E) Tecido muscular 

em corte transversal exibindo vaso sanguíneo (asterisco) no centro da imagem com 

neutrófilos intravasculares (cabeça da seta) e mastócito perivascular (seta preta), 

(H&E, 400x) ; (F) Vasos sanguíneos (asterisco) e neutrófilos perivasculares (cabeça  

da seta) (H&E, 400x). H&E=Hematoxilina e eosina. 

 
 
 
 

 

 
Figura 18: Grupo L- L-Arginina, figuras representativas demonstrando achados 

histológicos: (G) Tecido muscular em corte transversal exibindo vaso sanguíneo 

(asterisco) e mastócito perivascular (seta preta). (H&E, 400x) ; (H)  Tecido muscular 

em corte transversal mastócito intersticial (seta preta). (H&E, 400x); (I) Tecido 

muscular em corte longitudinal exibindo vaso sanguíneo no centro da imagem com 

neutrófilos perivasculares (cabeça da seta) (H&E, 400x). H&E=Hematoxilina e eosina. 
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Figura 19: Grupo associação PBMT e L-Arginina, figuras representativas 

demonstrando achados histológicos: (J) Tecido muscular em corte longitudinal 

exibindo vaso sanguíneo (asterisco) e mastócito perivascular (seta preta); (K) 

Mastócitos intersticiais (seta preta). Tecido muscular na parte superior da imagem e 

tendão inferiormente. (H&E, 400x); (L) Vaso sanguíneo no centro da imagem com 

neutrófilos em diapedese (cabeça da seta). (H&E, 400x).  H&E=Hematoxilina  e 

eosina. 
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6. DISCUSSÃO 

 
Os efeitos da aplicação da PBMT sobre o estresse oxidativo e na lesão 

muscular decorrente da prática de exercício físico têm sido estudados, 

avaliando seus efeitos em diversos aspectos (2, 61, 76). 

Ainda há muita divergência sobre os parâmetros a serem utilizados (11, 12, 62, 

77, 78), o momento de aplicação da PBMT – se antes ou após a realização de 

exercício (11, 79), assim como o tipo de exercício, se resistido ou aeróbico 

(61,76, 80), a associação e comparação da PBMT com outras terapias, como a 

crioterapia, a massagem, o alongamento e a suplementação com diversos 

componentes, dentre os quais a L-Arginina (70, 81, 82, 75, 83). 

Portanto, apesar dos resultados promissores da aplicação de PBMT na fadiga 

muscular há muitas relações a serem investigadas e discutidas. Este estudo 

teve como eixo principal a análise da fadiga muscular avaliando  o músculo 

tibial anterior de ratos submetidos a exercício aeróbico através de treinamento 

em esteira ergométrica, sendo que a fadiga muscular foi induzida indiretamente 

a partir da estimulação do nervo ciático, comparando os efeitos do exercício 

aeróbico isolado ou associado à suplementação com L-Arginina e PBMT. 

Nossos resultados indicaram que o uso de PBMT associado à L-Arginina 

melhorou a amplitude da força de contração (Fmax) e a recuperação muscular 

(BC) após as contrações tetânicas induzidas, além de preservar o tecido 

muscular indicado pelos resultados histológicos normais e pela redução dos 

níveis de CK. 

Contudo, a resistência a fadiga (RF) foi reduzida neste grupo (PBMT + L-Arg) 

seguido da redução na concentração de SOD e do aumento dos níveis de 

MDA. 

O Grupo L-Arg também apresentou aumento da Fmax e diminuição da RF na 

última contração tetânica e similarmente aos grupos tratados, apresentou 

melhora na recuperação muscular, indicada pelo aumento da força de 

contração basal (BC) registrada após cada tetania e apesar do grupo L-Arg 

apresentar redução dos níveis de CK, os marcadores antioxidantes (SOD e 

GPx) foram reduzidos. 
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O grupo PBMT apresentou Fmax e RF similar ao grupo só com exercício 

(SHAM) e registrou melhora na BC, além de reduzir os níveis de CK e LDH, 

mantendo a concentração de SOD e GPx similar ao grupo SHAM. 

Na análise dos resultados funcionais foi observado que o aumento de Fmax 

aconteceu nos grupos L-Arg e PBMT + L-Arg, indicando que tanto o uso da L- 

Arginina, quanto sua associação com PBMT, facilitaria o aumento da amplitude 

da força de contração muscular durante o ensaio de contração tetânica. 

Em estudo anterior, Lopes-Martins já havia demonstrado a melhora da 

atividade muscular em animais (69), após a suplementação com L-Arginina ou 

com a PBMT em diferentes parâmetros de energia (2, 15, 69, 74, 82), porém, 

não foi realizado o estudo destes 2 tratamentos associados. Esses resultados 

condizem com estudos que apontam que a suplementação com L-Arginina 

pode melhorar o rendimento muscular (15,40,48,70). 

Outro fator avaliado foi a resistência a fadiga, representada pelo decaimento da 

força de contração até atingir 50% da amplitude máxima (RF). Neste trabalho, 

enquanto o grupo PBMT manteve RF similar ao grupo SHAM, os grupos L-Arg 

e PBMT + L-Arg apresentaram redução na resistência a fadiga (RF). 

Estes resultados podem ser justificados pela intensidade de Fmax nestes 2 

grupos (L-Arg e PBMT + L-Arg), que poderia dificultar a manutenção da 

amplitude e reduzir a resistência a fadiga. 

Alguns estudos demonstraram que o exercício físico exaustivo aumenta a 

produção das EROs e, consequentemente provoca estresse oxidativo (8, 37, 

85), o que justificaria a relação entre a redução da RF e o aumento de MDA e 

redução da SOD nos grupos envolvendo a suplementação com L-Arginina. 

O exercício crônico moderado produz adaptações metabólicas que podem 

ajudar a reduzir o estresse oxidativo, desta forma destacamos a importância da 

frequência da realização do exercício, justificado pelo modelo experimental 

aeróbico utilizado neste estudo. 

As adaptações fisiológicas decorrentes da prática de treinamento físico e as 

respostas bioquímicas sobre os marcadores de estresse oxidativo ainda não 

são claras (85). 

Outro fator avaliado foi a recuperação muscular após as contrações tetânicas, 

indicada pela amplitude da contração basal. O grupo L-Arginina obteve melhor 

resultado demonstrando estar diretamente ligado a resistência muscular pois 
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além de ter força mais elevada também se manteve quase que constante entre 

a ocorrência das 4 contrações tetânicas. 

Este fato pode ser atribuído a melhora das propriedades vasodilatadoras do 

endotélio causada pela associação entre o exercício aeróbico regular e a 

suplementação com a L-Arginina (103). 

Também foram demonstrados resultados de que a suplementação oral de L- 

arginina é capaz de aumentar a resistência muscular à fadiga, efeito 

supostamente atribuído a melhora da circulação local nos membros envolvidos 

no esforço físico realizado (15, 82). 

Os grupos de associação PBMT e L-Arginina e o grupo PBMT obtiveram 

melhores resultados comparados ao grupo que apenas realizou exercício 

aeróbico, o que nos faz questionar o tempo do efeito sistêmico da aplicação da 

PBMT em tecido muscular, pois a PBMT não foi aplicada imediatamente antes 

do protocolo de fadiga muscular e sim dias antes da ocorrência das contrações 

tetânicas, demonstrando que houve efeito benéfico tanto da L-Arginina como 

da PBMT e sua associação no rendimento muscular (69, 104). 

No entanto, é importante comparar os resultados funcionais com análises 

bioquímicas relacionadas tanto à lesão muscular (CK) e a formação de 

moléculas relacionadas ao estresse oxidativo. Com relação a ocorrência da 

fadiga muscular, alguns biomarcadores são mais citados por estarem ligados 

ao estresse oxidativo e a ocorrência do dano muscular. Dentre estes citamos a 

CK e a LDH, que são enzimas ligadas a fonte de energia utilizada pelo tecido 

na realização da contração muscular (11). 

Neste trabalho, foi observado que todos os grupos tratados com PBMT ou L- 

Arg apresentaram redução dos níveis de CK, por outro lado apenas o grupo 

PBMT reduziu os níveis de LDH abaixo do grupo SHAM. 

Níveis elevados de CK são indicadores de lesão na membrana da célula 

muscular onde enzimas são carreadas pela corrente sanguínea, portanto estão 

diretamente ligadas a ocorrência da lesão muscular (11, 34). 

Ademais, um estudo clínico duplo-cego e randomizado de Leal Junior et. al.(2), 

investigando lesão muscular após prática de exercício aeróbico e uso da PBMT 

apurou os níveis de CK e apontaram que a PBMT pré-exercício promoveu 

níveis inferiores de CK, demonstrando menor ocorrência de lesão muscular 

comparado ao grupo que recebeu tratamento placebo. 
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O benefício da aplicação da PBMT na prevenção de lesão muscular e retardo 

da fadiga em atletas foi demonstrado portanto por Leal-Junior et al, que utilizou 

PBMT em 2 diferentes comprimentos de onda (655nm e 830nm) em atletas 

durante exercício aeróbico, observando uma redução da fadiga muscular, e 

seus resultados corroboram com o do presente estudo (2, 78). 

Em estudo experimental realizado por Vieira et.al.(105 NUMERO) foi 

investigada a atividade e padrão eletroforético da LDH em resposta ao 

exercício em esteira em ratos submetidos à PBMT e constatou reduções na 

atividade da LDH causadas pelo laser, pelo exercício aeróbico e também pelas 

ações combinadas. 

Com relação a redução de LDH no grupo PBMT, alguns estudos clínicos 

também encontraram esta evidência. Leal Junior et. al. (2), em estudo 

comparando os efeitos de um único diodo de laser de baixa intensidade com 

um cluster de LEDT antes da prática de exercício de alta intensidade, notou 

que houve níveis reduzidos de CK após o exercício apenas quando indivíduos 

foram irradiados pré-exercício com LEDT, mas sem alterações nos níveis de 

lactato sanguíneo ou desempenho em ambos os grupos. 

Os resultados não significativos podem ser explicados pela área do músculo 

reto femoral que fora irradiada e vários grandes grupos musculares envolvidos 

em um teste Wingate. 

O estresse oxidativo tem importante participação na recuperação muscular e 

na reposta adaptativa ao exercício, porém, em níveis desmedidos, ele pode 

resultar em diminuição do desempenho físico e comprometimento da 

recuperação muscular, afetando negativamente as sessões de treinamento 

subsequentes e a adaptação fisiológica ao exercício (2). 

Fundamentou-se o uso de substâncias antioxidantes na tentativa de contrapor 

o estresse oxidativo induzido pelo exercício, assim o consumo de antioxidantes 

e suplementação tem desbravado cada vez mais adeptos(84). 

Dentre os componentes consumidos com este propósito está o aminoácido L- 

Arginina, que emergiu como opção terapêutica com resultados positivos 

principalmente ligados ao retardo da fadiga muscular e melhora no 

desempenho físico, porém a literatura não é concordante a respeito dos 

benefícios advindos da suplementação antioxidante, inclusive com indícios que 



59 
 

essa estratégia pode inibir a adaptação muscular fisiológica ao exercício (2, 84, 

70). 

Outro resultado apresentado neste estudo foi sobre a peroxidação lipídica 

determinada pela concentração de MDA. Foi observado que o grupo PBMT + 

L-Arg apresentou aumento dos níveis de MDA quando comparado aos demais 

grupos. 

O MDA é um biomarcador largamente utilizado ao estudar a fadiga muscular e 

o estresse oxidativo, sua presença causa oxidação de proteínas que, ao 

acumular, resulta em desestabilização da membrana lisossômica, liberação de 

proteases, maior permeabilidade da membrana mitocondrial e apoptose (93). 

Como podemos observar na Figura 9 não houve diferença estatisticamente 

significativa nos níveis de MDA entre os grupos SHAM, PBMT e L-Arginina, 

podendo então concluir que tanto a suplementação com a L-Arginina como a 

PBMT, apesar deste último grupo ter apresentado valores inferiores de MDA 

comparado ao SHAM, não preveniram a lipoperoxidação. 

Podemos sugerir que a dose utilizada de L-Arginina foi inferior a apontada por 

estudos recentes que tem maior ação no estresse oxidativo, assim como há 

evidências contrárias sobre o momento de aplicação da PBMT, sendo 

apontado por alguns estudos que, se aplicado após a realização do exercício 

obtém-se melhores resultados no que diz respeito a peroxidação lipídica (7, 15, 

48, 70, 81, 82). 

A elevação dos valores de MDA no grupo PBMT associado a L-Arginina é um 

resultado intrigante, haja vista que a associação dos dois não havia sido 

estudada antes em exercício aeróbico, nos fazendo questionar quais as 

possíveis causas do aumento do MDA neste grupo, algo a ser investigado em 

estudos futuros. 

Com relação a influência da L-Arginina em células musculares, um estudo 

realizado por K Ranjbar et. al. (15), que investigou os efeitos do exercício 

aeróbico e da suplementação com a L-Arginina em ratos após infarto do 

miocárdio, demonstrando que o exercício aeróbico, a suplementação com a L- 

Arginina e sua associação têm efeito benéfico na redução do estresse 

oxidativo. 

Ranjbar et.al. (15) apontou também que os grupos que realizaram exercício 

aeróbico e o grupo que recebeu suplementação com L-Arginina sem realização 
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de exercício não apresentaram redução do MDA, já a sua associação reduziu o 

MDA em ratos após infarto, demonstrando que com treinamento aeróbico e 

suplementação com a L-arginina houve redução de lesões renais e hepáticas 

em ratos através da redução do estresse oxidativo. 

No entanto, a presença de moléculas que modulam o estresse oxidativo nem 

sempre são negativas. Na homeostasia existe um equilíbrio entre a produção e 

a eliminação de EROs, essenciais para respostas homeostáticas do organismo 

tais como a ativação de mecanismos antioxidantes, a produção de força 

muscular, o controle de vias de sinalização e a regulação da expressão gênica, 

sendo que a produção elevada de EROs resulta em dano oxidativo em 

diferentes células e tecidos, o que converge em morte celular (94). 

Com relação a moléculas antioxidantes, podemos falar das enzimas GPX e 

SOD. Neste trabalho, ambos os grupos L-Arg e PBMT + L-Arg apresentaram 

redução da concentração de SOD. 

Os resultados do grupo SHAM concordam com Tromm et.al. e Hamilton et. al. 

(85, 97) nos quais o exercício foi fator determinante no aumento da atividade  

da SOD, sendo que sua associação com a PBMT também demonstrou 

resultado positivo, necessitando de investigação sobre os efeitos da L-Arginina 

na capacidade antioxidante mesmo com a atividade física sendo realizada. 

O incremento no consumo de oxigênio constitui fator que predispõe à geração 

de agentes oxidantes no exercício aeróbico, sendo que a regulação do  

estresse oxidativo envolve amplo espectro de antioxidantes dietéticos 

exógenos e endógenos, dentre os quais encontram-se as enzimas GPx e SOD 

(95). 

A atividade da SOD demonstrou um aumento da capacidade antioxidante no 

grupo PBMT e no grupo de associação entre PBMT e L-Arginina, condizente 

com resultados obtidos por Leal Junior (11). 

Shan L et. al.(82) demonstraram que a suplementação de L-Arginina 

efetivamente reduz o desequilíbrio induzido pelo exercício entre a capacidade 

de defesa de estresse oxidativo e antioxidantes, demonstrando que a 

suplementação com a L-Arginina previne elevações de EROs e melhora a 

capacidade de defesa antioxidante durante o exercício físico. 

Neste estudo os resultados obtidos pelo grupo L-Arginina foram inferiores aos 

associados a PBMT, já que no grupo L-Arginina houve uma capacidade de 
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defesa antioxidante inferior a apresentada pelos grupos PBMT e PBMT 

associado a L-Arginina, levantando o questionamento se o uso da PBMT é 

mais eficaz do que da suplementação com L-Arginina no que diz respeito a 

ação antioxidante. 

O uso da PBMT aumentou os níveis da enzima antioxidante GPx neste estudo, 

como pode-se notar na Figura 11. Os níveis elevados de GPx no grupo PBMT 

demonstram que o estresse oxidativo causado pelo exercício aeróbico 

associado a aplicação da PBMT otimizou a capacidade antioxidante desses 

animais (8, 67, 95), já o grupo L-Arginina obteve um resultado negativo da 

capacidade antioxidante mensurada pelos níveis de GPx. 

Este resultado referente a GPx contradiz estudos que afirmam que o uso da L- 

Arginina auxilia na proteção muscular via redução do estresse oxidativo. Este 

resultado pode ter sido devido a dosagem utilizada (15,40, 70, 103). 

Com relação aos grupos L-Arg e PBMT + L-Arg, a redução da SOD e o 

aumento da MDA pode ter relação direta com a intensidade da força no 

resultado de Fmax destes grupos. 

Um estudo observou o aumento na geração de EROs em diversas situações 

patológicas e fisiológicas, dentre as quais o exercício físico aeróbico 

demonstrou estar associado à maior produção de EROs, que é diferentemente 

expressa de acordo com o tipo, intensidade e duração da atividade (99). 

Neste trabalho o grupo SHAM foi o que não recebeu tratamento ou 

suplementação mas denota uma população que praticou o exercício aeróbico, 

e foi demonstrado que o exercício aeróbico promove uma capacidade 

antioxidante e atenua o estresse oxidativo em músculo esquelético (100), o que 

pode justificar os níveis de MDA , SOD e GPx demonstrados. 

Não foi possível comparar os resultados obtidos com um grupo sedentário, 

excluindo assim o efeito do exercício aeróbico no estresse oxidativo e 

elucidando os efeitos do exercício isolado e da sua associação com PBMT e L- 

Arginina. 

O exercício, seja aeróbico ou resistido, quando realizado em frequência e 

intensidade adequadas, pode melhorar tanto os mecanismos de defesa 

antioxidantes (86, 87), como a capacidade oxidativa do tecido (88), podendo 
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diminuir a magnitude do ataque oxidativo (85, 89, 105) e prevenir efeitos 

deletérios decorrentes do mesmo (15, 85, 91). 

Em referência ao protocolo utilizado de atividade aeróbica, o estudo 

experimental realizado por Deschenes et. al.. (101) foi realizado um protocolo 

de exercício em esteira 5 dias na semana durante 8 semanas buscando 

determinar a adaptabilidade do sistema neuromuscular aos estímulos de 

treinamento de exercício e envelhecimento, os animais tinham idade mais 

avançada e foram avaliados outros aspectos da realização do exercício físico, 

porém o tempo de treinamento foi maior. 

Em estudo realizado por Sato et. al. (102), que utilizaram um protocolo de 28 

dias treinando animais em esteira a uma velocidade de 10 m/min por 30 min 

sob os choques elétricos, demonstraram que a motivação e o estresse 

afetaram recuperação motora, mas os mecanismos específicos envolvidos 

permanecem desconhecidos. 

Vieira et.al. (105), também em estudo experimental, submete ratos a 

treinamento aeróbico em esteira, com período de adaptação do exercício e 

aplicação da PBMT, avalia o padrão eletroforético da LDH em resposta ao 

exercício e a PBMT. 

Neste estudo levou-se em consideração o estudo de Kryściak et. al. que 

compararam treinos de 2, 4 e 8 semanas em esteira ergométrica e apontaram 

efeitos positivos da adaptação do tecido muscular de ratos com 4 semana de 

treino (74). 

Ao avaliar os aspectos morfológicos e presença de infiltrado inflamatório 

através da análise histológica do músculo tibial anterior destes animais pode-se 

notar que o tecido muscular após a realização do protocolo de exercício e de 

fadiga muscular induzida indiretamente a partir da estimulação do nervo ciático 

não houve atrofia ou hipertrofia muscular, não havendo diferença significante 

destes achados. 

Sobre os achados histológicos todos os animais apresentaram células 

inflamatórias perivasculares, mastócitos e neutrófilos, sem demais diferenças 

significativas do tecido entre os grupos, havendo assim a necessidade de uma 
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avaliação imuno-histoquímica do tecido para avaliar as diferenças 

apresentadas. 

Neste estudo a PBMT foi utilizada com comprimento de onda 808 nm, 4 J por 

ponto, sendo aplicada em 5 pontos no músculo tibial anterior, buscando 

alcançar a energia total de 20 joules, com embasamento, neste caso,  no 

estudo realizado por Oliveira et al. (61) que investigou a melhor dose para 

aplicação de PBMT na prática de exercício físico resistido, foi demonstrado que 

a irradiação de 4J possui efeito protetor significativo e sua aplicação teve 

efeitos benéficos antes ou após o exercício. 

Portanto, atletas de resistência ou praticantes de exercício físico podem 

apresentar danos musculares menores ou recuperação acelerada quando 

submetidos à PBMT. Foi sugerido que a PBMT tem um padrão bifásico de 

dose-resposta. Isso significa que doses baixas de energia levam a nenhum 

efeito, doses de energia intermediária levam a um efeito estimulador e altas 

doses levam à inibição de atividade celular (77). 

Ainda em relação a dosimetria, Leal Junior et. al. (33), submetendo ratos a 

contrações tetânicas após aplicação de PBMT, afirmaram que as doses ideais 

para prevenir a fadiga muscular com comprimento de onda de 904 nm variaram 

de 0,1 a 1 J. 

Em estudo de Lopes-Martins e colaboradores (69) foram comparados alguns 

parâmetros avaliando recuperação do músculo após a fadiga, a irradiação de 

904 nm apresentou resultados significativamente melhores com uma redução 

de 15-24% de sua respectiva atividade de CK pré-contração tetânica, enquanto 

a irradiação de 655 nm com doses ideais apenas reduziu o aumento esperado 

na atividade de CK para 32-35%, indicando um efeito protetor da irradiação a 

laser no desenvolvimento de danos musculares esqueléticos durante e após 

contrações tetânicas (33, 76). 
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7. CONCLUSÃO 

 
Como conclusão deste estudo podemos notar que o uso de PBMT associado à 

L-Arginina atenuou a fadiga muscular em muitos aspectos, melhorou a 

amplitude da força de contração e a recuperação muscular após as contrações 

tetânicas induzidas, além de preservar o tecido muscular indicado pelos 

resultados histológicos normais e pela redução dos níveis de CK. Contudo, a 

resistência a fadiga foi reduzida no grupo de associação entre PBMT e L- 

Arginina seguido da redução na concentração de SOD e do aumento dos níveis 

de MDA. Os animais que receberam suplementação com a L-Arginina 

apresentaram aumento da força de contração máxima e diminuição da 

resistência a fadiga na última contração tetânica e similarmente aos grupos 

tratados, apresentou melhora na recuperação muscular, indicada pelo aumento 

da força de contração basal registrada após cada tetania, resultados que 

demonstraram de modo geral que houve a prevenção da fadiga muscular e 

aumento da força de contração muscular após a realização de exercício 

aeróbico associado a PBMT e L-Arginina. 
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