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“Os pescadores sabem que o mar é perigoso e a tormenta terrível, 
mas este conhecimento não os impede de lançar-se ao mar” 

 
(Vincent van Gogh) 
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RESUMO 

 
 

 
Contextualização: Lesões traumáticas do sistema nervoso periférico são comuns 

atualmente, sendo um importante problema médico. O objetivo do presente estudo foi 

avaliar os efeitos do exercício imediato associado a terapia de fotobiomodulação 

utilizando LED como reabilitação após lesão nervosa periférica por esmagamento do 

nervo ciático em ratos Wistar. Metodologia: Foram utilizados 45 ratos da linhagem 

Wistar, divididos aleatoriamente em 5 grupos: Controle; Lesão; Lesão+LEDn+Exercício; 

Lesão+LEDnm+Exercício; Lesão+Exercício. Os animais foram eutanasiados em 7, 14 

dias de pós-operatório. A terapia de fotobiomodulação consistiu no uso de LED 850 nm, 

área do feixe de 1cm2 (região nervosa total de 4 pontos, energia por ponto 0,8J, tempo 

por ponto de 20seg, energia total 3.2J e região muscular total de 8 pontos, energia por 

ponto 0,4J, tempo por ponto de 10seg, energia total 3.2J), de forma pontual em contato 

com a pele do animal, com aplicações diárias por 5 dias consecutivos, iniciando 2h após 

a lesão por esmagamento. Para o treino de exercício, foi utilizada esteira ergométrica 

adaptada para o treino com ratos contendo raias e controle digital de velocidade. O 

protocolo de exercício consistiu em treinos diários iniciados após 24horas de pós- 

operatório sendo realizado 30min/dia, cinco dias por semana, sem inclinação. Após cada 

período experimental foi realizado a análise funcional da marcha através do índice 

funcional do ciático, análise da hiperalgesia mecânica através do teste de Von Frey, 

análise da massa muscular para avaliar a atrofia muscular, avaliação qualitativa e 

quantitativa dos aspectos morfológicos musculares e análise qualitativa e quantitativa 

das fibras colágenas. Resultados: Em relação a avaliação da marcha, todos os grupos 

lesionados apresentaram uma piora no índice funcional avaliado após 7 e 14 dias de 

lesão, sendo observado em 7 dia que o grupo Lesão+LEDn+Exercício apresentou um 

melhor desempenho quando comparado com os demais grupos lesionados e tratados. 

Já em 14 dias o grupo Lesão+LEDn+Exercício apresentou um melhor desempenho 

quando comparado ao grupo Lesão. No que se diz respeito a análise da massa 

muscular, após 7 dias, todos os grupos lesionados, tratados ou não demonstraram uma 

diminuição da relação de massa muscular indicando aumento de atrofia quando 

comparado ao grupo Controle, sendo que o mesmo ocorreu em 14 dias. O grupo 

Lesão+LEDn+Exercício em 14 dias demonstrou uma melhora quando comparado ao 

grupo Lesão indicando uma menor atrofia muscular. Em relação a hiperalgesia, no 

período de 7 e 14 dias todos os grupos lesionados, tratados ou não demonstraram uma 

diminuição na nocicepção em relação ao grupo Controle. Já em 14 dias, os grupos 

Lesão+LEDn+Exercício e Lesão+LEDnm+Exercício apresentaram melhores resultados 

quando comparados ao grupo Lesão. Foi demonstrado também que no mesmo período 

que os grupos lesionados e tratados com LED tanto na região nervosa como nervo e 

músculo associado ao exercício apresentaram melhores resultados quando 

comparados ao grupo Lesão+Exercício apenas. Conclusão: Com base nos resultados, 

é possível concluir que o uso da fotobiomodulação quando aplicada na região nervosa 

associada ao exercício de início precoce pode contribuir para uma melhora funcional da 

marcha, reduz a atrofia muscular e atua positivamente na nocicepção. 

 

Palavras-chave: lesões, sistema nervoso periférico, nervo ciático, atrofia muscular, 

teste de Von  Frey.
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ABSTRACT 

 
 
 

Contextualization: Traumatic injuries of the peripheral nervous system are common 

today, being an important medical problem. The aim of the present study was to evaluate 

the effects of immediate exercise associated with photobiomodulation therapy using LED 

as a rehabilitation after peripheral nerve injury by crushing the sciatic nerve in Wistar 

rats. Methodology: 45 Wistar rats were used, randomly divided into 5 groups: Control; 

Injury; Injury+LEDn+Exercise; Injury+LEDnm+Exercise; Injury+Exercise. The animals 

were euthanized 7 and 14 days after the operation. Photobiomodulation therapy 

consisted of the use of 850nm LED, 1cm2 beam area (nerve region total of 4 points, 

energy per point 0.8J, time per point of 20sec, total energy 3.2J and muscle region total 

of 8 points, energy per point 0.4J, time per point 10sec, total energy 3.2J), in a punctual 

way in contact with the animal's skin, with daily applications for 5 consecutive days, 

starting 2h after the crush injury. For exercise training, a treadmill adapted for training 

with rats containing lanes and digital speed control was used. The exercise protocol 

consisted of daily training started 24 hours after the operation, being performed 30 

minutes/day, five days a week, without inclination. After each experimental period, 

functional analysis of gait was performed using the functional sciatic index, analysis of 

mechanical hyperalgesia using the Von Frey test, analysis of muscle mass to assess 

muscle atrophy, qualitative and quantitative assessment of muscle morphological 

aspects and qualitative analysis and quantitative of collagen fibers. Results: Regarding 

gait assessment, all injured groups showed a worsening in the functional index assessed 

after 7 and 14 days of injury, and it was observed in 7 days that the 

Injury+LEDn+Exercise group performed better when compared to the others. injured and 

treated groups. In 14 days, the Injury+LEDn+Exercise group performed better when 

compared to the Injury group. Regarding the analysis of muscle mass, after 7 days, all 

injured groups, treated or not, showed a decrease in the muscle mass ratio indicating an 

increase in atrophy when compared to the Control group, and the same occurred in 14 

days. The Injury+LEDn+Exercise group in 14 days showed an improvement when 

compared to the Lesion group indicating less muscle atrophy. Regarding hyperalgesia, 

in the period of 7 and 14 days all injured groups, treated or not, showed a decrease in 

nociception in relation to the Control group. In 14 days, the Injury+LEDn+Exercise and 

Injury+LEDnm+Exercise groups showed better results when compared to the Injury 

group. It was also shown that in the same period that the injured and treated groups with 

LED both in the nerve region and in the nerve and muscle associated with exercise 

showed better results when compared to the Injury+Exercise group only. Conclusion: 

Based on the results, it was possible to conclude that the use of photobiomodulation 

when applied to the nervous region associated with early-onset exercise can contribute 

to a functional improvement in gait, reduces muscle atrophy and acts positively on 

nociception. 

Keywords: injuries, peripheral nervous system, sciatic nerve, muscle atrophy, Von Frey 

test. 
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1. Introdução 

 
 
 

 
O sistema nervoso divide-se em sistema nervoso central (SNC) e sistema 

nervoso periférico (SNP). O SNC compreende o cérebro, tronco cerebral e tratos 

ascendentes e descendentes da medula espinhal. O SNP é composto pelas estruturas 

que se localizam externamente à membrana pia-máter da medula espinhal e tronco 

cerebral, incluindo as raízes nervosas, plexos e nervos periféricos, até o limite da junção 

neuromuscular (Radanovic, 2015). 

As fibras nervosas que saem diretamente da medula compõem as raízes 

nervosas, e as raízes dorsais são sensoriais, e as raízes ventrais, motoras. Ao emergir 

da medula, os nervos espinhais se juntam e misturam-se formando os plexos, de onde 

sairão os nervos periféricos. Em humanos existem quatro plexos motores principais: 

cervical, braquial, lombar e sacral. O plexo lombar é formado pelos nervos que saem de 

L1 a L3, parte de L4; o plexo sacral é constituído por nervos que partem de L4 a S3. 

Dos plexos, emergem os troncos nervosos principais que vão se ramificando em direção 

à periferia dos membros, em nervos cada vez menores e que inervam regiões mais 

especificas e distantes (Radanovic, 2015). 

Durante o desenvolvimento dos nervos periféricos, as células da crista neural 

geram células gliais mielinizantes e não mielinizantes em um processo paralelo à 

gliogênese das camadas germinativas do SNC. Ao contrário da gliogênese central, o 

desenvolvimento da crista neural envolve uma fase embrionária prolongada dedicada à 

geração, primeiro, do precursor da célula de Schwann (CS) e, em seguida, da célula de 

Schwann imatura, uma célula cujo destino como célula mielinizante ou não mielinizante 

ainda não foi determinado (Jessen, 2005). 

O precursor da célula de Schwann (SCP) representa a primeira etapa no 

processo de gliogênese em nervos em crescimento. Além de gerar células de Schwann, 

essas células provavelmente fornecem suporte trófico essencial para os neurônios 

sensoriais e motores e são necessárias para a coesão estrutural dos nervos periféricos. 

Eles também têm o potencial de gerar neurônios e podem ser a fonte da população de 

fibroblastos encontrada nos nervos periféricos (Jessen, 2005). 

Nas fibras mielínicas as células de Schwann formam a bainha de mielina. O 

tecido conectivo dos nervos é dividido em endoneuro, perineuro e epineuro. O 

endoneuro é o tecido conectivo intrafascicular e constitui a membrana elástica das fibras 

mielínicas. O perineuro, constituído por células mesoteliais, fibras elásticas e conjuntivas 

é uma estrutura lamelar que circunda os fascículos individualmente. Atua 



14 
 

como barreira de difusão e parece atuar na regulação da composição do líquido tissular 

endoneural. O epineuro é constituído por fibras elásticas e conjuntivas e contém tecido 

gorduroso. Ele limita um conjunto de fascículos (Vale, 1988) 

De acordo com a classificação de Seddon (1975), três tipos de lesões nervosas 

periféricas podem ser descritas, sendo a neuropraxia uma lesão leve com perda motora 

e sensitiva, sem alteração estrutural; axonotmese é comumente vista em lesões por 

esmagamento ocorrendo perda de continuidade axonal e subsequente degeneração 

Walleriana do segmento distal (nesse tipo de lesão não ocorre perda de célula de 

Schwann, e a recuperação irá depender do grau de desorganização do nervo e também 

da distância do órgão terminal); neurotmese como separação completa do nervo, com 

desorganização do axônio causada por uma fibrose tecidual com consequente 

interrupção do crescimento axonal como observado na figura 1 (Siqueira, 2007; 

Minamoto, 2007). 

Figura 1: Classificação das LNPs onde “A” representa neuropraxia uma lesão leve com 
perda motora e sensitiva, sem alteração estrutural; “B” representa axonotmese é 
comumente vista em lesões por esmagamento ocorrendo perda de continuidade axonal 
e subsequente degeneração Walleriana do segmento distal (nesse tipo de lesão não 
ocorre perda de célula de Schwann, e a recuperação irá depender do grau de 
desorganização do nervo e também da distância do órgão terminal); “C” representa 
neurotmese com separação completa do nervo e consequente interrupção do 
crescimento axonal. (Adaptado de Radanovic, 2015) 

 
Um dos mecanismos propostos para tornar a regeneração mais eficiente se dá 

pela redução do número de neurônios que sofrem essa degeneração, o que inclui a 

modulação da ação dos fatores neurotróficos. Todas as células do organismo 

necessitam da ação de fatores tróficos para prevenir a apoptose e promover a sua 

sobrevivência. O fator neurotrófico é a substância que regula e mantém a função do 
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neurônio e promove o seu crescimento. No processo de regeneração do nervo, 

receptores específicos são expressos em maior quantidade na região do cone de 

crescimento aos quais se unem os fatores neurotróficos específicos. Esses fatores são 

transportados retrogradamente ao corpo celular e atuam modulando a interação entre 

enzimas denominadas caspases e proteínas pró-apoptóticas mediante a ocorrência de 

reações de fosforilação. A inibição dessas enzimas, que são consideradas as principais 

efetoras da morte celular, possibilita a manutenção da fisiologia normal da célula. Dessa 

forma, os fatores neurotróficos exercem seus efeitos diretamente sobre o metabolismo 

celular, mas esses fatores podem ainda atuar de forma indireta, pela ação no 

metabolismo de células de suporte cujo representante principal é a célula de Schwann 

(Martins, 2005). 

A produção dos fatores neurotróficos, após a lesão, obedece a uma ordem 

temporal, ou seja, esses fatores são secretados à medida em que sinais celulares 

atingem o DNA no núcleo da célula (neurônio ou célula de Schwann) e induzem à 

produção de RNA, responsável pela síntese da proteína relacionada. Esses sinais em 

geral são proteínas produzidas a partir de reações bioquímicas após a ligação de 

moléculas aos receptores específicos de membrana (Martins, 2005). 

Na extremidade distal relacionada a lesão, as alterações que ocorrem no axônio 

se iniciam com a degeneração walleriana. Durante esse evento, o citoesqueleto e o 

axoplasma se degeneram, deixando o correspondente tubo endoneural vazio. A 

destruição da mielina estimula a atividade dos macrófagos, resultando na remoção da 

maioria dos seus fragmentos por essas células e pelas células de Schwann. As células 

de Schwann têm fundamental papel na regeneração, atuando como condutores físicos 

que possibilitam o direcionamento dos axônios durante o crescimento em direção ao 

órgão-alvo. Essas células também produzem elementos da matriz extracelular como 

proteinoglicanas, colágeno e fatores neurotróficos. A regeneração que ocorre no 

sistema nervoso periférico está diretamente relacionada à possibilidade de manutenção 

das células de Schwann independentemente da degeneração do axônio (Martins, 2005). 

Apesar da grande capacidade regenerativa do SNP, a LNP traumática 

frequentemente causa incapacidade ao indivíduo acometido. A reabilitação após trauma 

do SNP geralmente emprega exercícios terapêuticos na tentativa de reanimar os 

órgãos-alvo e estimular a recuperação funcional. Nos últimos anos, importantes 

determinantes neurobiológicos da regeneração do SNP e da reinervação bem-sucedida 

do órgão-alvo foram revelados. Tal conhecimento fornece pistas para a concepção de 

novas estratégias para tratar e reabilitar danos traumáticos do SNP. O exercício físico, 

por meio de esteira ou roda, é neuroprotetor e neurorregenerativo (Siqueira, 2007). 
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Morfologicamente, ocorre um aumento no tecido conjuntivo intramuscular e 

atrofia muscular evidenciada pela diminuição na área da secção transversal das fibras 

musculares. A atrofia decorrente da desnervação afeta tanto fibras musculares lentas 

quanto rápidas, resultando em diminuição do diâmetro da fibra muscular e da força 

muscular. Além disso, a transição dos tipos de fibras musculares no sentido de lenta 

para rápida leva ao aumento da velocidade de contração muscular, com consequente 

diminuição da capacidade de gerar força. Tais alterações causam dor e sensibilidade 

ao longo da fibra nervosa, que podem resultar em limitações aos indivíduos acometidos. 

Apesar dos nervos periféricos possuírem a capacidade de regeneração, a recuperação 

é criticamente dependente do tratamento pós-lesão. Tratamentos não cirúrgicos, como 

o exercício físico e terapia de fotobiomodulação, podem atuar na regeneração nervosa 

periférica (Andrade, 2020; Minamoto, 2007; Cavalcante, 2012) 

A desnervação também promove alterações em estruturas que dão sustentação 

ao material proteico e aos sarcômeros, os envoltórios de tecido conjuntivo. As 

propriedades do tecido conjuntivo são determinadas pela quantidade, tipo e organização 

de um conjunto de proteínas e carboidratos, a matriz extracelular. O espaçamento entre 

as fibras colágenas confere viscoelasticidade à matriz extracelular, aumentando a 

capacidade de resistir a cargas de tensão e facilitando o deslizamento tridimensional de 

uma fibra sobre a outra (Minamoto, 2007). 

Lesões traumáticas do sistema nervoso periférico são comuns atualmente, 

sendo um importante problema médico causado por acidentes com veículos 

automotores, trauma penetrante após incidentes com arma de fogo ou arma branca e 

por esmagamento ou estiramento do tecido nervoso após quedas, resultando em perda 

de controle neural nos segmentos desnervados do corpo, e deficiências graves para os 

pacientes (Kouyoumdjian, 2006; Souza, 2010; Possamai, 2012). 

Lesões de nervos periféricos raramente são seguidas de retorno completo da 

função. Os déficits são particularmente importantes para a função motora, resultando 

em paralisia e atrofia muscular (Lago, 2006). 

Pesquisas estimam que aproximadamente 2% dos pacientes atendidos em 

centros de pronto socorro apresentam esse tipo de lesão, o que representa uma das 

mais significantes formas de morbidade e incapacidade atualmente (Possamai, 2012; 

Taylor, 2008). 

Após um levantamento realizado no Sistema Nacional de Vigilância Eletrônica 

de Lesões dos EUA (National Electronic Injury Surveillance System – NEISS), 

analisando os dados por idade, sexo, atividade esportiva/recreativa e às taxas de 

incidência por ano apresentadas aos departamentos de emergência nos Estados 

Unidos, foi identificado que entre 2009-2018, 551.612 pacientes apresentaram LNP, dos 
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quais 120.675 (21,9%) foram associados a exercícios, esportes ou recreação. A LNP 

aumentou significativamente entre 2009-2018 com uma taxa de incidência geral de 36,9 

por 1.000.000 pessoas-ano. A maioria das LNP ocorreu por meio de exercícios 

(n=56.328, 46,7%). A LNP atingiu o pico na quarta década de vida em homens e na 

quinta década de vida em mulheres, com os homens representando significativamente 

mais do que as mulheres. As lesões ocorreram predominantemente no futebol para 

menores de 20 anos e no exercício para maiores de 20 anos. Precauções e treinamento 

apropriado são recomendados para indivíduos que participam de exercícios, esportes 

ou recreação de alta intensidade para limitar o risco de uma lesão neurológica (Li, 2020). 

Como consequência das LNPs, os músculos que seriam inervados por aquela 

fibra sofrem deterioração progressiva (Rochkind, 2016), ocorrendo uma insuficiência na 

reposição da perda degenerativa tecidual (Shen, 2013), sendo assim as principais 

alterações decorrentes desta lesão a atrofia muscular, diminuição da área de secção 

transversa (Silva-Couto, 2012) e diminuição dos receptores nicotínicos de acetilcolina 

(nAChR) da placa motora (Rochkind, 2016) resultantes do comprometimento de fibras 

motoras, podendo levar à um distúrbio funcional (Dubový, 2013). 

As lesões de nervos periféricos (LNPs) resultam em déficits na transmissão dos 

impulsos nervosos e podem resultar em comprometimentos motores, sensoriais e 

autonômicos (Machado, 1998; Monte-Raso, 2006). Os pacientes frequentemente 

queixam-se de dor, de diversa natureza e intensidade, sendo para muitos o sintoma 

mais significativo da lesão podendo interferir na qualidade de vida e atividade 

profissional desse indivíduo (Murray, 2005). 

O equilíbrio entre as pistas inibitórias presentes no ambiente e a capacidade de 

crescimento intrínseca do neurônio lesado determina a extensão da regeneração axonal 

após a lesão. O corpo celular de um neurônio lesado deve receber informações precisas 

e oportunas sobre o local e a extensão do dano axonal para aumentar sua capacidade 

de crescimento intrínseca e se regenerar com sucesso (Abe, 2008). 

Provavelmente por esse motivo, a axotomia das fibras motoras oferece um 

aspecto especialmente atraente para modelos de estudo de mecanismos induzidos por 

lesão de plasticidade. Muitas informações agora estão disponíveis sobre os muitos 

aspectos diferentes desta resposta nos motoneurônios onde pode ser observado a 

expressão e manutenção de um fenótipo funcionalmente diferenciado em 

motoneurônios maduros é dependente do fornecimento contínuo de fatores tróficos 

derivados do músculo. A ativação do programa trófico, por sua vez, resulta na produção 

de fatores estabilizadores críticos para preservar um fenótipo neuronal maduro, 

condução axonal e processos metabólicos de relevância para a sinalização elétrica e 

química. A axotomia das fibras motoras interrompe o suprimento normal de fatores 

https://www.sciencedirect.com/topics/neuroscience/nerve-conduction
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tróficos transportados retrogradamente do músculo e, assim, libera a repressão 

transcricional de genes associados ao crescimento. A capacidade regenerativa é, de 

fato, estimulada pela chegada de sinais retrógrados ativadores. Esses sinais positivos 

de lesão são produzidos em resposta a citocinas e fatores de crescimento liberados por 

células não neuronais. A síntese interrompida de fatores de manutenção tem um efeito 

prejudicial sobre os mecanismos que regulam a excitabilidade intrínseca, canal iônico, 

expressão e  direcionamento  do receptor ,   expressão   de   proteínas   envolvidas   no 

metabolismo de neurotransmissores ou estabilidade de arborizações dendríticas e 

contatos sinápticos aferentes. A reversão em direção a um fenótipo parcialmente 

diferenciado permite que a maquinaria metabólica concentre sua atividade na síntese 

de novos componentes celulares necessários para reparar a membrana axonal lesada 

e promove a regeneração axonal (González Forero, 2014). 

O esmagamento, modelo utilizado na presente proposta, possui como 

característica a vantagem de não envolver as variáveis introduzidas na lesão por secção 

seguida de sutura. De fato, na lesão por esmagamento controlado há manutenção, ao 

menos em parte, da estrutura do nervo, o que facilita a regeneração, além de não haver 

necessidade de realizar a sutura, que requer treinamento prévio com as técnicas 

microcirúrgicas, além de instrumental e material adequados, em geral de alto custo 

(Monte-Raso, 2009). 

O comprometimento na transmissão dos impulsos nervosos é uma das 

consequências desse tipo de lesão nervosa, que conduz a diversas alterações no 

sistema muscular, tais como atrofia muscular, proliferação do tecido conjuntivo (TC), 

mudanças na excitabilidade muscular e modificações nas células satélites (Cavalcante, 

2012). 

De Medinaceli et al., concluíram que uma lesão provocada por esmagamento é 

uma modalidade útil para o estudo de regeneração dos nervos periféricos, pois ela 

mimetiza um tipo de axoniotmese, na qual os danos são suficientes para romper o 

axônio, levando à degeneração Walleriana distal, mas o prognóstico de recuperação 

funcional é bom, devido à preservação das estruturas de sustentação, como a célula 

satélite, a membrana basal e o tecido conectivo de suporte (Mazzer, 2006). 

O nervo ciático de ratos (figura 2 e 3) é um modelo confiável para estudar 

diferentes tipos de lesão e métodos de tratamento e o modelo de lesão por 

esmagamento é um dos mais utilizados uma vez que causa ruptura das fibras nervosas 

sem ruptura da maior parte das estruturas de sustentação do nervo, o que facilita a 

regeneração subsequente à lesão. (Monte-raso, 2009) 

https://www.sciencedirect.com/topics/neuroscience/receptor-expression
https://www.sciencedirect.com/topics/neuroscience/receptor-expression
https://www.sciencedirect.com/topics/neuroscience/neurotransmitters
https://www.sciencedirect.com/topics/neuroscience/neurolemma
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Figura 2: Demonstração esquemática da localização anatômica do nervo ciático de 
ratos, sua origem e ramificações. 1: n. pudendo, 2: n. glúteo cranial, 3: n. glúteo caudal, 
4: n. ciático, 5: n. sural, 6: n. fibular comum, 7: n. cut.sural med., 8: n. gastrocnêmicos 
lat., 9: n. gastrocnêmio med., 10: n. fibular superficial, 11: n. fibular profundo, 12: n. tibial 
(adaptado de Hebel e Stromberg, 1986). 

 
 

Figura 3: Demonstração in vivo do nervo ciático de rata Wistar caracterizando o 

segmento proximal (p) e segmento distal (d). (Fonte: Foto adaptada de Suaid et al., 

2016. Aspectos da anatomia macro e microscópica do nervo ciático em ratos Wistar). 

 
A perda funcional pode ser recuperada se os axônios lesados crescerem, 

alcançarem o coto distal e restabelecerem conexões funcionais com o alvo muscular 

apropriado. Isso representa o principal objetivo dos métodos que visam a auxiliar a 

regeneração nervosa periférica: assegurar o retorno mais eficaz possível dos níveis 

funcionais existentes anteriormente à lesão. Atualmente, tem-se dado atenção ao 

desenvolvimento de abordagens não cirúrgicas para auxiliar o retorno funcional após a 

LNP (Possamai, 2012). 
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Clinicamente, as lesões ou doenças do nervo ciático se manifestam com dor de 

intensidade variável na região lombar baixa, com irradiação para a região glútea e para 

a região posterior do membro inferior ipsilateral. Alterações de sensibilidade e/ou déficits 

motores podem estar associadas (Agnollitto, 2017). 

Os nervos periféricos são estruturas funcionais responsáveis pela união do SNC 

com os órgãos periféricos, constituídas pela união de fibras nervosas motoras, 

sensitivas e autonômicas, envoltas por tecido conjuntivo ou de sustentação. Esta 

estrutura é capaz de propagar o potencial de ação através da sua extensão, por meio 

de um complexo conjunto de canais iônicos de membrana. A lesão dos nervos 

periféricos pode resultar em comprometimentos motores, sensoriais e autonômicos 

incluindo paresias e/ou plegias, hipotrofias, limitações da amplitude de movimento 

articular (ADM), encurtamentos musculares, retrações teciduais, dor, edema, 

parestesias, áreas de hipoestesia e/ou anestesia, limitações funcionais além de uma 

série de outras complicações secundárias. Ao contrário da lesão do sistema nervoso 

central, quando os axônios periféricos são lesados, há uma resposta regenerativa 

robusta que resulta em bons resultados funcionais com lesões do nervo distal. No 

entanto, as lesões do nervo proximal resultam em má recuperação, em parte devido à 

taxa lenta de regeneração e alterações crônicas da denervação que ocorrem nos 

segmentos distais do nervo e no músculo-alvo. As estratégias que aumentam o 

crescimento axonal teriam um efeito benéfico na regeneração do nervo periférico (Silva, 

2010) 

A busca por estratégias que possibilitem acelerar esse processo de regeneração, 

têm sido um dos principais objetivos de estudo na área. Neste contexto, muitos modelos 

experimentais têm sido utilizados para adquirir conhecimentos sobre a regeneração 

nervosa e muscular e desenvolver estratégias para promover a recuperação (Rodriguez, 

2004). 

Dada a importância do tempo na recuperação funcional após uma lesão nervosa 

periférica, diferentes estudos têm sido conduzidos para melhor obter ou acelerar a 

recuperação do nervo periférico lesado, além de se evitar desajustes no córtex cerebral 

(Siqueira, 2007). 

Atualmente, tem-se dado atenção ao desenvolvimento de abordagens não 

cirúrgicas para auxiliar o retorno funcional após a LNP. Essas surgem como métodos 

complementares às cirurgias e representam incremento importante para o processo de 

reinervação (Possamai, 2012). 

Há diversos tratamentos para LNP, porém somente em lesões do tipo 

neurotmese há necessidade de intervenção cirúrgica como neurorrafia (Anders, 2013), 

enxertia (Moges, 2011) e a tubulização (Shen, 2013). Outros tratamentos, como 
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estímulos físicos, como o laser em baixa intensidade (LBI) (Mohammed, 2007; Shen, 

2011; Moges, 2011; Câmara, 2011, Silva-Couto, 2012; Santos, 2011; Hsieh, 2012; 

Gomes, 2012; Akgul, 2013; Rochkind, 2013; Shen, 2013; Anders, 2013), eletroterapia e 

ultrassom terapêutico para estimular a reinervação (Kim, 2013), assim como os 

biológicos, como fatores de crescimento e inoculação celular (Pan, 2006) e exercício 

físico (Van Meeteren, 1997; Sobral, 2008). 

A terapia de fotobiomodulação (TFBM) tem sido investigada por causa de sua 

relação íntima com processos de recuperação de tecidos, como danos em nervos 

periféricos. Pesquisas científicas têm demonstrado a aplicação de TFBM em tecidos 

ósseos e nervos periféricos com bons resultados, esteja ou não associado a outros 

métodos de apoio na reparação de tecidos (Rosso, 2018). 

A definição atual para fotobiomodulação (FBM) é o mecanismo pelo qual a 

radiação óptica não ionizante na faixa espectral do visível e do infravermelho próximo é 

absorvida pelos cromóforos endógenos para eliciar eventos fotofísicos e fotoquímicos 

em várias escalas biológicas, sem provocar danos térmicos; e terapia de 

fotobiomodulação (TFBM) é uma terapia de fótons baseada na princípios da FBM. 

Envolve o uso de formas não ionizantes de luz de fontes, incluindo lasers, diodos 

emissores de luz (LEDs) e luz de banda larga, no visível e no infravermelho próximo 

espectro, para causar mudanças fisiológicas e terapêuticas benefícios. Estes termos e 

suas definições são precisos e específico (Anders, 2019). 

A aplicação do LED como recurso terapêutico vem se ampliando na última 

década. Estudos desenvolvidos pela NASA (National Aero Space Agency) nos Estados 

Unidos demonstraram fortes evidências de que a eficiência dos LEDs em processos de 

foto estimulação celular é semelhante à dos LASERs de baixa potência – terapia LLLT. 

Testes clínicos com aplicação de LEDs em cicatrização de úlceras em seres humanos 

já foram liberados pela FDA (Food Drug Administration) norte americana (Whelan, 2003; 

Whelan, 2001). 

Foi observado que existem várias características da TFBM que estão 

relacionadas a redução de tempo da reparação tecidual e sua capacidade de aumentar 

a proliferação celular. Na reabilitação por exemplo, a fisioterapia faz o uso da TFBM 

aplicando nas fases pós-operatória como auxílio no processo de recuperação muscular, 

nervosa, articular e outros processos funcionais (Rosso, 2018). 

Nos últimos anos, fontes de luz não coerentes, como diodos emissores de luz 

(LEDs) tornaram-se comum. As vantagens dos LEDs incluem facilidade de uso 

doméstico, capacidade de irradiar uma grande área de uma só vez, possibilidade de 

dispositivos vestíveis e custo menor do equipamento (Heiskanen, 2018). 
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LEDs são fontes de luz baseadas no fenômeno de eletroluminescência de 

materiais semicondutores. Um potencial elétrico aplicado ao semicondutor causa 

separação de elétrons na seção negativa e lacunas na seção positiva. Quando os 

elétrons e as lacunas se recombinam na seção intrínseca, a luz é produzida cujo 

cumprimento de onda depende da energia dos elétrons (Heiskanen, 2018). 

Com a introdução dos diodos emissores de luz (LED) no mercado, muitos 

trabalhos surgiram em importantes bases de dados, demonstrando resultados 

promissores desta nova modalidade terapêutica (Yeh, Wu, Cheng, 2010). Resultados 

estes que suscitaram interesse para a realização do presente estudo utilizando o LED 

como recurso físico pelas vantagens desta fonte de luz que incluem baixo custo e fácil 

manipulação. Alguns estudos demonstram que a irradiação com luz não coerente 

provou ser mais rentável e pode ser tão eficiente quanto a irradiação laser (Casalechi, 

2009; Corazza, 2007). 

Alguns estudos demonstram resultados satisfatórios do uso do LED em experimentação 

animal, tais como na cicatrização de feridas (Whelan, 2001), modulação da dor (Whelan, 

2003) e neovascularização (Corazza, 2007), induz uma redução significativa na 

inflamação, um aumento nas fibras musculares imaturas, uma diminuição na atividade 

de MMP-2 (Metaloproteinases de Matriz tipo 2) e um aumento em fibras de colágeno 

durante o processo de reparação após uma lesão aguda do músculo (Melo, 2016). 

Resultados positivos também são encontrados em humanos, tais como no 

rejuvenescimento de pele (Lee, 2007; Trelles, 2006), alívio de desordens do sono e 

estresse (Glickman, 2006), tratamento de acnes (Papageorgiou, 2000) e mucosites 

(Lang-bicudo et al. 2008). 

Silva et al. realizou um estudo morfométrico da terapia LED em tendinite de ratos, 

as análises histológicas e histomorfométrica revelaram que os animais tratados com 

LED apresentaram maior ação pró-inflamatória quando comparados ao grupo sadio (C) 

no tempo experimental de 14 dias. Também demonstraram aumento qualitativo e 

quantitativo no número de fibroblastos aos 7 dias de tratamento, e das fibras colágenas 

aos 14 dias para grupo tratado com LED em relação ao grupo sadio (C). Não foi 

percebido o mesmo quando se comparou aos grupos tendinite demonstrando assim os 

efeitos benéficos do uso da terapia com LED. (Silva, 2011) 

Serafim et al. 2012, avaliaram o efeito da fotobiomodulação com diodo emissor 

de luz (LED) com comprimento de onda de 940 nm na regeneração nervosa de ratos 

utilizando uma dose de 4 J / cm2 por dez dias consecutivos a partir do primeiro dia de 

pós-operatório. Os resultados indicam que a FBM utilizando LED com comprimento de 

onda de 940 nm aplicada imediatamente após a lesão nervosa melhora o processo de 
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regeneração, reduzindo as áreas de edema, o número de células mononucleares 

presentes no infiltrado inflamatório, e induziu um aumento da pontuação de recuperação 

funcional em 7, 14 e 21 dias (Serafim, 2012). 

Os LEDs em geral possuem um custo reduzido em relação aos lasers. Como 

regra geral, o custo por mW de potência óptica é aproximadamente cem vezes menor 

para LEDs em comparação com lasers. Um dos fatores mais importantes que dificultam 

a aceitação da FBM na área da saúde é o custo-benefício. Além dos altos preços dos 

dispositivos, custos adicionais podem surgir, nesse sentido, a adoção de luzes LED nas 

práticas de tratamento utilizando FBM poderia apoiar uma aceitação mais ampla pela 

comunidade médica (Heiskanen, 2018). 

Além disso, vários LEDs podem ser organizados em matrizes planas, 

aumentando a área do feixe significativamente, facilitando o tratamento de grandes 

áreas do corpo, o que tem sido uma limitação dos lasers que normalmente tem pontos 

de tamanhos pequenos em sua aplicação (Heiskanen, 2018). 

Pigatto et al. 2013, utilizaram um modelo de compressão do nervo ciático de 

ratos para avaliar a evolução da dor após terapia de LED com comprimento de onda de 

890nm com uma potência de 390 mW e densidade de energia de 124,8 J/cm2. Os testes 

empregados foram: análise de alodínia; mecânica estática, alodínia mecânica dinâmica, 

alodínia térmica ao frio, hiperalgesia térmica ao calor e nocicepção espontânea. O LED 

no espectro infravermelho promoveu efeito analgésico em modelos experimentais 

submetidos a constrição do nervo ciático, observado através dos testes de alodínia 

mecânica e térmica ao frio, hiperalgesia térmica ao calor e nocicepção espontânea. Os 

resultados obtidos com nosso estudo sugerem que esse recurso físico pode ser utilizado 

no tratamento de pacientes com dor neuropática. 

Além da FBM um dos tratamentos mais utilizados para o manejo e reabilitação 

após LNP é o exercício que pode ocorrer de diversas formas de aplicação e protocolos. 

A regeneração axonal é um processo lento, havendo uma janela terapêutica para a 

adequação da reinervação muscular antes da degeneração da placa motora, sendo 

importante a utilização de medidas terapêuticas que tenham potencial para acelerar este 

processo. A explicação para que o exercício físico possa de alguma forma acelerar a 

regeneração nervosa baseia-se na proposta de que, durante o período de desnervação 

o exercício tem a capacidade de estimular as terminações aferentes dos músculos que 

estejam próximos ao local da lesão, estes por sua vez, podem exercer algum estímulo 

em neurônios motores espinais através de conexões sinápticas que normalmente 

permaneceriam silenciosas tendo como resultado o fortalecimento muscular devido a 

ativação, proliferação e diferenciação de células miogênicas e células satélites, atuando 
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na recuperação das fibras, além de aumentar a ramificação terminal dos nervos na 

junção neuromuscular (Koeber, 2006; Peretti, 2017 ). 

O exercício físico, por meio de locomoção voluntária ou forçada, é uma das 

várias estratégias possíveis para aumentar a regeneração do nervo periférico e melhorar 

a reinervação do alvo (English, 2014; Udina, 2011). Embora o exercício físico possa 

ajudar na recuperação após lesão do SNP ou atuar de forma oposta, a visão de que o 

exercício físico estimula os principais processos neurobiológicos subjacentes à 

regeneração nervosa está obtendo ampla aceitação. 

O exercício físico resulta em aumento da velocidade de condução do impulso 

nervoso e recuperação sensório-motora (Van Meeteren, 1997) bem como na 

manutenção das propriedades musculares, auxiliando no trofismo e minimizando a 

fraqueza muscular após a desnervação, promove a regeneração axonal e a recuperação 

funcional e pode melhorar a coordenação sensório-motora e a restauração de circuitos 

adequados no nível espinhal (Udina, 2011), aumenta o alongamento do axônio 

(Sabatier, 2008), promove as propriedades regenerativas das células de Schwann e o 

reparo do nervo (Gordon, 2015) e melhora a recuperação do músculo funcional após a 

lesão do nervo (Marqueste, 2004). No entanto, a literatura tem mostrado evidências 

conflitantes sobre os efeitos benéficos e deletérios do exercício na regeneração nervosa 

periférica e reinervação muscular. 

A indicação de exercícios físicos como abordagem terapêutica após lesões 

nervosas periféricas, apesar de resultados clínicos favoráveis, ainda não é consenso na 

literatura pertinente. Crescente corpo de evidências vem sendo obtido demonstrando os 

efeitos do exercício físico. Várias formas de exercício têm sido usadas durante a 

reabilitação de pacientes com LNP, para auxiliar na manutenção das propriedades 

musculares durante desnervação ou paralisia e para promover a recuperação funcional 

após a lesão ou doenças neurodegenerativas. Entretanto, falta, em todos esses 

trabalhos, padronização do protocolo utilizado, e os resultados obtidos são estritamente 

relacionados, à intensidade de exercício e ainda ao número e duração de sessões 

utilizadas (Possamai, 2012). 

Guedert et al. 2014, relataram pesquisas utilizando esteira e nado forçado como 

meio de promover o exercício, mostram o benefício deles na regeneração nervosa. No 

entanto, concluem que se faz necessário uma maior investigação acerca dos 

parâmetros até que se possa extrapolar os resultados para o meio clínico. 

Estudos com coelhos após esmagamento do nervo ciático mostraram que o 

exercício de natação auxilia tanto na remoção da mielina degenerada quanto na sua 

síntese durante a regeneração do nervo (Sarikcioglu, 2001). 



25 
 

Porém, contrários à ideia de que o exercício exerça efeitos positivos durante a 

lesão nervosa, Gutmann e Jakoubek (1963), ao submeterem ratos que possuíam lesão 

por esmagamento do nervo isquiático ao nado forçado, mostraram retardo na maturação 

sináptica, concluindo que o exercício não é benéfico nas fases iniciais pós lesão 

nervosa. Essa ideia também foi compartilhada por outros pesquisadores tal como Tam 

et al. 2001, que evidenciaram que a corrida voluntária nas rodas de exercício prejudica 

o brotamento de motoneurônios sendo que o aumento da atividade neuromuscular não 

é recomendado como reabilitação imediatamente após a lesão nos estágios iniciais 

(Guedert 2014). 

Correr na esteira não é uma atividade natural para os animais. E, como os 

roedores não são capazes de receber e compreender instruções, precisam ser 

impelidos a este movimento, o que o caracteriza como obrigatório. Assim, parece existir 

um consenso na literatura que, para os animais, a corrida na esteira se caracteriza como 

um exercício forçado (Lerman, 2002; Melo, 2009; Garland Jr, 2011). 

A capacidade dos animais para corrida na esteira é mensurada através de testes 

de esforço progressivos máximos. A progressividade é caracterizada pelo aumento da 

intensidade de esforço em intervalos de tempo regulares. Nestes testes a inclinação da 

esteira permanece constante ao longo deles, portanto, a alteração da intensidade do 

exercício ocorre pelo aumento da velocidade de corrida. Devido ao seu caráter máximo, 

os testes não têm uma duração total pré-definida, pois, o animal deve correr até 

interromper o esforço voluntariamente, entendido como fadiga. O momento de fadiga é 

definido pela permanência do animal sem movimentação por cerca de 10 segundos 

ininterruptos. (Soares, 2003). 

Embora se caracterize como um exercício forçado para o animal, a corrida na 

esteira parece ser ainda, o modelo predominante neste tipo de pesquisa (Howlett, 2003; 

Foley, 2006). Isso se deve, provavelmente, ao fato de a esteira garantir o controle do 

volume e da intensidade da corrida, permitindo estruturação e planejamento 

intencionais, inerentes ao exercício físico realizado pelo ser humano (Powers, 2000). 

O sucesso da reinervação e da recuperação funcional após a lesão do nervo 

periférico são afetados pela distância do local da lesão dos alvos desnervados, que 

determina a duração do desnervação muscular, axonal lento e escalonado alongamento 

além do local da lesão, perda de suporte de regeneração pelo nervo distal e por células 

de Schwann desnervadas, reinervação imprecisa dos alvos, atrofia muscular severa e 

degeneração das fibras musculares (Dedkov, 2001; Gordon, 2015). 

Diferentes tipos de exercícios, como treinamento resistido com peso (50 a 250g) 

preso na cauda dos animais (Ilha, 2007), exercício de natação (20 a 40 min) com carga 

progressiva de até 10% do peso corporal (Coradini, 2015), ciclismo passivo dos 
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membros (Udina et al. 2011) e exercícios em esteira (Boeltz, 2013; Bonetti, 2017; 

English, 2014) foram testados para tratar lesões do SNP. 

Por todas essas razões, o exercício tem despertado interesse como forma de 

acelerar o crescimento axonal e restaurar a função. No entanto, a literatura tem 

mostrado evidências conflitantes sobre os efeitos benéficos e deletérios do exercício na 

regeneração nervosa periférica e reinervação muscular, possivelmente devido a 

variações no tipo de lesão nervosa, tipo de exercício realizado, duração e intensidade 

do treinamento e quando é iniciada (Armada-da-Silva, 2013; Cobianchi, 2017; Udina 

2011). 

Os protocolos de exercícios reabilitativos padrão para LNP precisam ser 

definidos adequadamente. A intensidade do exercício parece ser um parâmetro crítico 

para a neuroproteção e deve ser levada em consideração (Cobianchi, 2017). 

Outo ponto bastante discutido na literatura é o período ideal para o início do 

exercício pós lesão sendo que o exercício tem lugar de destaque como método 

fisioterapêutico para reabilitação após lesão nervosa periférica, onde é capaz de 

determinar no homem e em outros animais, um conjunto de adaptações funcionais e 

estruturais com objetivo de prevenir atrofia muscular e recuperar a motricidade e a 

sensibilidade das áreas comprometidas. Porém, a literatura aponta controvérsia sobre 

o melhor período para realizar a atividade física. A maioria dos estudos discute os efeitos 

do exercício físico na fase de reinervação do músculo ou fase tardia (aproximadamente 

duas semanas após a lesão nervosa), afirmando que deve haver um período de repouso 

antes do exercício, pois a atrofia muscular e subsequente reinervação após compressão 

do nervo isquiático de ratos se torna evidente somente entre o 14º e o 21º dia pós-lesão. 

Por outro lado, o exercício realizado na fase de desnervação ou fase imediata (um a três 

dias após a lesão nervosa), acelera o retorno da função sensório-motora na fase inicial 

da recuperação e melhora a recuperação funcional em ratos (Sobral, 2008) 

A pesquisa conduzida em roedores demonstra que o exercício de endurance 

(capacidade em manter determinada força ou contração muscular por longo período de 

tempo) modula várias das respostas celulares e moleculares à lesão do nervo periférico 

e, ao fazer isso, estimula a regeneração do nervo e a recuperação funcional após a 

lesão experimental do SNP. A corrida em esteira aumenta o número de neurônios em 

regeneração, a taxa de crescimento axonal e a extensão da reinervação muscular após 

lesão de nervo periférico. Além disso, a corrida em esteira tem a capacidade de 

aumentar a liberação de neurotrofinas e fatores de crescimento na medula espinhal, no 

nervo lesado e nos músculos reinervados. A corrida em esteira também parece prevenir 

o desenvolvimento de dor neuropática e alodínia (dor provocada por estímulos que 

normalmente não gerariam dor) sendo causada por alterações da especificidade 
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sensorial como resultado de danos nos nervos periféricos. Além disso, o exercício físico, 

mesmo que realizado por um curto período, exerce efeitos condicionantes positivos na 

capacidade de neurorregeneração, melhorando a resposta aguda às agressões de 

nervos periféricos. Alguns desses efeitos também podem ser obtidos com exercícios 

passivos ou estimulação manual (Armada-da-Silva, 2013). 

Ilha et al. 2007 relataram que o treinamento de resistência melhora a 

regeneração do nervo ciático após uma lesão traumática experimental e que o 

treinamento de resistência ou a combinação de 2 estratégias podem atrasar a 

recuperação funcional e não alterar a regeneração das fibras do nervo e que em seu 

estudo em relação a porção distal do nervo ciático em regeneração, o grupo treinado 

em endurance mostrou um maior grau de maturação da fibra mielinizada do que os 

grupos sedentários, treinados com resistência. Além disso, o grupo treinado em 

endurance apresentou menor porcentagem de área de tecido conjuntivo endo neural e 

maior porcentagem de área de fibras mielinizadas do que o grupo sedentário. 

Possamai et al. 2010 investigaram os possíveis efeitos provocados pelo exercício 

durante o processo de recuperação da função neuromuscular após a axonotmese do 

nervo ciático de ratos Wistar adultos. Os resultados revelaram que não houve 

interferência do exercício físico de 30 minutos diários sobre a regeneração nervosa 

periférica. Desta forma, acredita-se que a natação tenha sido ineficaz na aceleração da 

recuperação funcional, talvez em decorrência da duração dos exercícios. Outro ponto 

que provoca discussões é o tempo adequado do início da atividade física. Apesar 

dessas evidências conflitantes, não foi encontrada nenhuma alteração funcional 

significante nem nos animais que foram exercitados desde 24h após a lesão nem 

naqueles com o início da atividade duas semanas após. Em síntese, a literatura oferece 

evidências conflitantes sobre os efeitos causados pelos vários tipos de tratamento em 

uma fase inicial após a lesão nervosa periférica. Parece que os 30 minutos diários 

utilizados no protocolo de exercícios não foram suficientes para interferir no processo 

de regeneração, sendo que a evolução funcional dos animais tratados acompanhou o 

rendimento apresentado pelos animais considerados sedentários. Adicionalmente, o 

protocolo de experimentação não foi capaz de promover prejuízos diretos sobre a 

recuperação funcional ou sobre as reações celulares envolvidas no processo 

regenerativo. Frente a isso, é premente a necessidade de ampliação dos estudos 

levando em conta não somente a rotina de exercícios, a recuperação da deambulação 

e as reações teciduais, mas também outras variáveis que comprovem diretamente os 

efeitos do exercício sobre os mecanismos regenerativos nervosos periféricos no nível 

molecular. 
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A utilização do exercício de subida em escada pode ser indicada em modelos 

experimentais pois ele se assemelha ao aplicado em humanos, não havendo ajuda 

externa para a realização do exercício, sendo a escada um aparato acessível prescrito 

para um simples exercício de força. Peretti et al. teve como objetivo em sua pesquisa 

avaliar histomorfométrica e morfologicamente o músculo tibial anterior de ratos 

submetidos à axonotmese e tratados com exercício. Os pesquisadores observaram que 

o protocolo de exercício promoveu melhora nos aspectos histomorfológicos, mas não 

reverteu totalmente os efeitos deletérios (Peretti, 2016). 

Ilha et al. 2007 utilizaram o exercício em ratos sendo que todos os animais 

submetidos ao exercício começaram as atividades duas semanas após a axonotmese 

do nervo ciático. O grupo de treino de “endurance” apresentou rendimento funcional 

normal após a primeira semana de treino conforme o Índice Funcional do Ciático. Por 

outro lado, os grupos de treino para ganho de força e o de treinamento combinado 

apresentaram atraso na recuperação funcional. 

Uma outra forma encontrada de protocolo de exercício pós LNP por 

esmagamento é a realizada em roda motorizada. Possamai et al. 2012 submeteram os 

animais de seu estudo a 30 minutos diários de atividade na roda motorizada com uma 

velocidade média de 3,5 km/hora. Nos animais exercitados foi observado que sua 

evolução funcional segue o mesmo padrão apresentado pelos animais sedentários, mas 

nas avaliações realizadas nos dias 7, 14 e 21, os índices funcionais dos animais tratados 

ficam abaixo dos apresentados pelos grupos controle. O rendimento depende do 

número de axônios que se regeneram e a sobrevivência desses neurônios, por sua vez, 

depende de quão apropriada é a função que ele realiza: se o músculo não trabalha 

normalmente, o neurônio não é nutrido suficientemente e morre. O estudo da 

reciprocidade funcional entre as células pré e pós-sináptica da junção neuromuscular 

(fibra nervosa e fibra muscular, respectivamente) demonstra que a relação entre as duas 

células é bastante sensível às alterações de atividade que acontecem no alvo neuronal, 

isto é, no músculo. O aumento do número de contrações musculares seletivamente 

produzido por estimulação elétrica foi positivamente correlacionado com o aumento da 

expressão de RNAm para a neurotrofina NT-3. Entretanto, o aumento do nível da síntese 

de NT-3 somente foi observado ao segundo e terceiro dias, o que não aconteceu no sexto 

e no sétimo dia de estimulação, sugerindo que os efeitos da despolarização dependem 

do estágio do desenvolvimento em que se encontra a placa motora. Baseado nisso, 

suspeita-se que o protocolo de exercício físico utilizado pudesse ter interferido de forma 

negativa na liberação de fibra nervosa e na atividade normal da junção neuromuscular. 

Outros autores também relataram resultados negativos e sugerem que o estresse 

relacionado à longa duração do exercício e ao uso forçado do segmento 
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corporal afetado é a principal influência negativa à regeneração nervosa. Apesar de o 

exercício ativo não ter interferido na manutenção da viabilidade neuronal nos sítios 

proximais à lesão, sua continuidade prejudicou a viabilidade dos cotos neurais distais, 

provável causa do atraso na recuperação funcional da marcha. 

A dor neuropática é uma consequência frequente e adversa da lesão traumática 

do SNP e é uma das principais causas de incapacidade e má qualidade de vida nestas 

condições. Demonstrou-se que o exercício em esteira reduz a alodínia e a hiperalgesia 

(Cobianchi, 2010) ou esmagamento do nervo ciático (Bobinski, 2011). O impacto do 

exercício em esteira no desenvolvimento da alodínia depende do tempo e da duração 

do protocolo de exercícios. Consequentemente, a corrida em esteira por 1 h/dia do dia 

3 ao dia 7 diminui os sinais de alodínia ao longo do todo o tempo de sobrevida e melhora 

a recuperação funcional, ao mesmo tempo que manter o protocolo de exercícios por 

mais tempo produz o efeito oposto (Cobianchi, 2010). O efeito antinociceptivo da corrida 

em esteira de curta duração está relacionado à microglia e à ativação de astrócitos nos 

cornos dorsal e ventral da medula espinhal ipsilateral ao nervo ciático contraído 

(Cobianchi, 2010; Armada-da-Silva, 2013). 

Pela presente revisão observamos que a regeneração é um mecanismo 

complexo cuja eficiência depende da ocorrência e integração de várias etapas 

dependentes de numerosos sinais celulares e moleculares. Dessa maneira, é fácil 

entender que apesar de o processo de regeneração ser extremamente eficiente quando 

observado em sua totalidade, a deficiência de uma etapa implica em prejuízo de todo o 

processo, levando a resultados clínicos insatisfatórios. O desafio é trazer, para a 

aplicação clínica, todos os avanços obtidos a partir da compreensão da regeneração, 

melhorando as taxas de sucesso após o tratamento cirúrgico das lesões traumáticas de 

nervos (Martins, 2005). 

Não só a fase, mas também a intensidade parece ser um parâmetro importante 

a ser observado na realização do exercício. Em todos os estudos, não ocorreu um 

consenso no que diz respeito ao protocolo de tratamento aplicando a atividade física 

seja ela qual for a modalidade escolhida. 

Em síntese, a aplicação de exercícios ativos, com ou sem carga em animais que 

sofreram uma LNP interfere no processo de recuperação funcional porem existe uma 

linha tênue entre o efeito benéfico e maléfico causado pelo exercício durante esse 

processo de recuperação que ainda não foi descoberta, necessitando mais estudos 

sobre o tema. 

Nosso grupo de pesquisa evidenciou resultados positivos da terapia LED 

aplicada em diferentes locais (nervo e músculo e a associação de ambas as regiões) 

após LNP por esmagamento do nervo ciático promovendo uma melhora dos aspectos 
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funcionais no que se refere a análise de marcha, sensibilidade mecânica e massa 

muscular, com melhores resultados nos aspectos motores e de massa muscular quando 

administrada na área de lesão nervosa em 1 e 2 semanas e melhores resultados no 

aspecto sensitivo quando administrado na área de lesão muscular em 2 semanas 

(Soldera, 2017; Andreo, 2018; Andreo, 2020). 

Não foi encontrado nenhum estudo de associação de LNP com tratamento LED 

aplicado em diferentes regiões associado ao exercício físico, diante deste contexto, o 

objetivo desse trabalho foi investigar os possíveis efeitos provocados pela 

fotobiomodulação utilizando LED associados ao exercício durante o processo de 

recuperação e um possível estabelecimento de protocolo de atendimento. 
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Justificativa 

 
 
 
 
 
 

O estabelecimento de forma segura e controlada de protocolos em modelos 

experimentais que permitam otimizar o reparo muscular e nervoso após LNP e o 

entendimento dos mecanismos envolvidos contribuirá de forma ímpar para os avanços 

da reabilitação nesta área e será o ponto de partida para que futuros ensaios clínicos 

possam ser delineados e conduzidos com maior segurança. Diante de resultados 

prévios de nosso grupo de pesquisa que demonstraram efeitos positivos como o 

aumento do limiar álgico, aumento na massa muscular e melhora na funcionalidade da 

marcha após LNP, este estudo visa investigar os efeitos terapêuticos (morfológicos e 

funcionais) da terapia de fotobiomodulação utilizando LED quando aplicado tanto no 

tecido muscular quanto nervoso associados ao exercício, uma vez que já foi 

demonstrado na literatura os efeitos positivos destes recursos em cada aplicação 

isoladamente, contudo a associação da aplicação ainda não foi avaliada. 
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2. Objetivo 

 
 
 
 
 

2.1 Geral 

 

 
Analisar os efeitos da FBM utilizando LED associado ao exercício sobre o reparo 

neuromuscular de ratos Wistar pós lesão por esmagamento do nervo ciático. 

 

 
2.2 Específico 

 

 
• Avaliar os efeitos da terapia de fotobiomodulação utilizando LED aplicados em 

deferentes regiões (nervo e músculo) associado ao exercício em ratos Wistar 

pós lesão por esmagamento do nervo isquiático sobre o tecido muscular no que 

se refere a: 

✓ Aspectos morfológicos do músculo desnervado, incluindo grau de atrofia 

muscular. 

✓ Área e organização de colágeno 

✓ Avaliar os aspectos funcionais que envolvem marcha através do Índice 

Funcional do Ciático 

✓ Avaliar a sensibilidade através da Hiperalgesia Mecânica 
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3. Materiais e métodos 

 
 
 
 
 

3.1 Local 

O estudo foi realizado no laboratório de pesquisa do curso de Mestrado e 

Doutorado em Ciências da Reabilitação, localizado na Unidade Vergueiro, 3º subsolo, 

da Universidade Nove de Julho (UNINOVE). 

 

 
3.2 Animais 

Foram utilizadas 45 ratas da linhagem Wistar, pesando entre 200-250g mantidos 

no biotério da Universidade Nove de Julho (UNINOVE). Os animais foram mantidos em 

caixas plásticas apropriadas, temperatura ambiente entre 22° - 27ºC e luminosidade 

controlada com ciclo de 12 horas (claro/escuro), com comida e água ad libitum. 

O projeto de pesquisa foi aprovado pelo CEUA – UNINOVE (nº 1210020919). 

 
 

3.3 Grupos experimentais 

Os animais foram divididos aleatoriamente em 5 grupos: 

• Grupo Controle: os animais não foram submetidos a nenhum procedimento 

(n=5); 

• Grupo Lesão: realizado apenas o esmagamento do NIE dos animais (n=10) sem 

nenhum tipo de tratamento; 

• Grupo Lesão+Exercício: realizado o esmagamento do NIE dos animais e 

associado o protocolo exercício (n=10); 

• Grupo Lesão+LEDn+Exercício: realizado o esmagamento do NIE dos animais 

e estes receberam tratamento com irradiação LED na área correspondente à 

lesão nervosa associando ao protocolo de exercício (n=10); 

• Grupo Lesão+LEDnm+Exercício: realizado o esmagamento do NIE dos 

animais do grupo e estes receberam tratamento com irradiação LED na área 

correspondente à lesão nervosa e no músculo associando o protocolo de 

exercício (n=10); 

 
Os animais foram eutanasiados em 7, 14 dias de pós-operatório (cinco animais 

por período), justificando assim o número de 10 animais por grupo. A lesão foi realizada 
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somente no lado esquerdo, pois o lado direito foi utilizado como controle interno no 

índice de massa muscular, inviabilizando a bilateralidade da lesão. 

A escolha dos tempos experimentais e local de aplicação do LED se deu através 

do resultado obtidos anteriormente em outros estudos onde ficou evidenciado um 

melhor resultados após esses dois momentos temporais e especialmente quando foi 

usado na região nervosa associada ou não à região muscular. 

 

 
3.4 Procedimento cirúrgico 

 

 
O procedimento de esmagamento do nervo ciático (figura 4) foi realizado 

conforme descrito por Salgado et al. (2011) e Belchior et al. (2009). Após os animais 

terem sido anestesiados com injeção intraperitoneal utilizando-se uma mistura de 

ketamina 10% (100 mg/Kg de peso do animal) e de xylazina 2% (10 mg/Kg de peso do 

animal). Para aplicação da anestesia foi utilizada seringas da marca BD 100 Unidades 

com Agulha BD Ultra-Fine®, modelo insulina com a agulha Ultra-Fine® (regular), 

comprimento: 12,7 mm, calibre: 0,33 mm e bisel trifacetado. 

Os animais foram tricotomizados, posicionados em decúbito lateral direito e 

limpos com uma solução de clorexidina 2% na face posterior da coxa. Foi realizada uma 

incisão cutânea retilínea paralela ao ísquio e o nervo ciático isolado das demais 
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estruturas, sendo realizado o esmagamento utilizando uma pinça hemostática com trava 

(Rhosse Instrumentos e Equipamentos Cirúrgicos, Ribeirão Preto, SP, Brasil) 5mm 

acima da ramificação por meio de uma compressão com duração de 30s cada 

exercendo uma pressão de 6.3MPa (Salgado, 2011; Belchior, 2009). Este procedimento 

foi realizado pelo mesmo operador em todos os animais. Em seguida foi realizada a 

sutura das áreas incisadas utilizando-se fio de poliamida (Mononylon 6/0) e os animais 

foram mantidos em sala de observação em mantas aquecidas. 

Nos quatro primeiros dias de pós-operatório, cloridrato de tramadol (5mg/kg de 

peso animal) e dipirona (50mg/kg peso animal) foram administrados por via subcutânea 

de 8/8h para analgesia e uma dose única de oxitetracicina dihidratada subcutânea 

(0,1mL/kg, Terramicina LA, Pfizer Inc, Guarulhos, SP) foi administrada para profilaxia 

de complicações secundárias à possíveis infecções (Silva-Couto, 2012). 

 

Figura 4: Demonstração do procedimento cirúrgico e procedimento de esmagamento 
do nervo ciático esquerdo. 
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3.5 Terapia de Fotobiomodulação com LED 

 

 
A terapia de fotobiomodulação utilizando LED foi realizada com base nos 

parâmetros descritos anteriormente por Melo et al. (2016) sendo utilizado um protótipo 

de diodo emissor de luz (LED) desenvolvido pelo professor Alessandro Melo Deana da 

UNINOVE. Os parâmetros utilizados estão descritos no quadro 1. 

 

Quadro 1: Parâmetros utilizados para o tratamento com LED 
 
 
 

Figura 5: Locais de aplicação pontual de LED em diferentes grupos de estudo; “A” 
aplicação no grupo Lesão + LEDn; “B” aplicação no grupo Lesão + LEDnm. 

 
Para evitar refração do feixe do LED foi utilizado para aplicação o ângulo de 90 

graus entre o emissor e a pele do animal tendo contato direto com a pele. 
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Nos grupos com irradiação LED pós lesão o tratamento foi iniciado 2h após a 

realização do procedimento, sendo realizada uma única aplicação diária por 5 dias 

consecutivos semanalmente em cada grupo experimental respeitando os finais de 

semana como descanso, até a finalização do período experimental de cada grupo. Foi 

utilizada a técnica pontual diretamente sobre a região da incisão (nos grupos com 

irradiação na área correspondente à lesão nervosa). 

Nos grupos que receberam o tratamento também no músculo, a irradiação foi 

realizada diretamente no músculo tibial anterior em 8 pontos (figura 5) (Rochkind, 2013). 

 

 
3.6 Protocolo de exercício 

 

 
Antes de iniciar o experimento, os ratos foram adaptados na esteira, sem 

inclinação, durante uma semana, respeitando os finais de semana, iniciando com 10min 

no primeiro dia, com aumento diário de cinco minutos até alcançar 30min, de acordo 

com Pilis et al. 1993 e Manchado et al. 2006 (Sobral, 2008). Essa adaptação permitiu 

ao animal se familiarizar ao protocolo de exercícios, reduzindo o estresse, sem promover 

adaptações físicas. 

Como não existe na literatura um padrão para duração, frequência, número de 

séries e repetições do exercício, o presente estudo se baseou no teste de esforço 

máximo (TEM) para avaliar a velocidade máxima do exercício na esteira, garantindo 

assim a prescrição da intensidade do exercício realizado. O teste de esforço máximo 

consistiu na submissão a um período de corrida de aclimatação (10m/min durante 5min). 

Após este período, os animais foram submetidos ao teste sem inclinação, a uma 

velocidade de 10m/min, um aumento de 1,2m/min a cada 2 minutos até a exaustão. A 

exaustão foi caracterizada quando os ratos se recusaram a correr. Ao final do teste foi 

utilizado no protocolo de exercício o valor de 65% da velocidade máxima atingida no 

teste de velocidade máxima na esteira. O protocolo de exercício consistiu em treinos 

diários iniciados após 24horas de pós-operatório sendo realizado 30min/dia, cinco dias 

por semana, com inclinação 0%, sendo os 2 primeiros minutos de aquecimento correndo 

30% do valor máximo atingido no TEM, 26 minutos correndo a 65% do valor máximo 

atingido no TEM e 2 minutos finais de recuperação novamente a 30% do valor máximo 

atingido no TEM (Adaptado de Melo, 2003; Carvalho, 2005; Ilha, 2007; Possamai, 2010). 

Para o treino de exercício, foi utilizada esteira ergométrica elétrica da Marca 

Inbramed, modelo SuperATL adaptada para o treino com ratos contendo raias e controle 

digital de velocidade como observado na figura 6. 
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Não foi utilizado nenhum estímulo elétrico, doloroso ou qualquer outro para 

induzir o animal a correr na esteira, porém foi criado ao final da raia um ambiente escuro 

para estimular o animal a correr em direção a esse local realizando como de costume 

sendo um instinto animal. 

Figura 6: Animais acondicionados para o treino de exercício em esteira ergométrica 
elétrica da Marca Inbramed, modelo SuperATL adaptada para o treino com ratos 
contendo raias e controle digital de velocidade. 

 

 
3.7 Análise funcional da marcha – IFC 

 

 
A análise funcional de marcha foi realizada utilizando o Índice Funcional Ciático 

(IFC) (De Medicaneli, Freed e Wyatt, 1982), descrito anteriormente por Bain 1989, sendo 

obtidas impressões digitais dos animais pelo método de Lowdon 1988. 
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Para este procedimento folhas de papel sulfite foram mergulhadas em solução 

de azul de bromofenol (1%), para depois de secas ficarem na cor laranja. Foram 

utilizadas tiras de papel sulfite com 43cmx8,7cm (as dimensões da passarela). Para 

obtenção das pegadas, as patas foram embebidas em detergente de uso comum, 

deixando a cor azul impressa nas tiras de sulfite. 

Os animais aprenderam a caminhar na passarela antes do procedimento 

cirúrgico, o dispositivo foi confeccionado seguindo o método de De Medicaneli et al. 

(1982) fechada nas laterais, contendo uma casinhola no final (figura 7). 

Figura 7: Vista isométrica e vista superior do modelo da passarela utilizado para o IFC 
(desenhado com o SketchUp make, versão 15.3.331, 2015, Trimble Navigation Limited). 

 
As impressões das patas foram digitalizadas e analisadas os parâmetros 

sugeridos por Bain et al. (1989), conforme figura 3: comprimento da pegada (PL, ou print 

legth), abertura total dos dedos (do 1º ao 5º dedo – TS ou total spread of toes), a abertura 

dos dedos intermediários (do 2º ao 4º dedo (IT ou intermediate toes) e a distância ao pé 

oposto (TOF ou to other foot) como observado na figura 8. 

Figura 8: Representação dos parâmetros obtidos para cálculo do IFC, da esquerda para 
a direita estão representadas as patas do nervo lesionado e normal. Exemplo da imagem 
obtida após o teste. 

 
O IFC foi calculado a partir da fórmula: 

 

 

𝐼𝐹𝐶 = −38,3 × ( 

 
Sendo: 

𝐸𝑃𝐿 − 
𝑁𝑃𝐿 

𝑁𝑃
𝐿 

𝐸𝑇𝑆 − 
𝑁𝑇𝑆 

) + 109,5 × ( 
𝑁𝑇𝑆 

 

) + 13,3 × ( 
𝐸𝐼𝑇 − 
𝑁𝐼𝑇 

𝑁𝐼
𝑇 

 

) − 8,8 

E: experimental 
N: normal 
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TOF: distância entre as patas 
PL: comprimento da pata 
TS: distância entre o 1º e o 5º dedo 
IT: distância entre o 2º e 4º dedo 
IFC: Índice Funcional do Ciático 

 
Os resultados próximos de zero correspondem à função normal, quanto maior a 

negatividade do resultado, maior a disfunção, sendo o valor máximo -100 que 

representaria à maior disfunção (Bain et al. 1989). 

 
 

3.8 Análise da hiperalgesia mecânica - Teste de Von Frey 

 

 
O teste de von Frey foi realizado para avaliar a hiperalgesia mecânica, sendo 

realizada de acordo com o descrito por Takasaki et al. (2000). 

Os animais foram acondicionados em uma caixa transparente sobre uma tela de 

arame (figura 9) para acesso à superfície plantar da pata dos mesmos sendo habituados 

por 20min antes da execução de cada teste e nos três dias que antecederam a primeira 

coleta sendo habituados por uma hora em ambiente sem nenhum tipo de interrupção 

sonora que puder interferir na realização do teste agitando os animais. 

Para realização do teste foi utilizado o analgesímetro digital Insight Ltda (Ribeirão 

Preto/SP, Brasil) com transdutor com capacidade de 0,1-1000g e tempo de reação de 

1ms. O transdutor de pressão foi conectado a um contador digital de força que 

expressou o resultado da pressão detectada em gramas. O contato do transdutor com 

a superfície plantar foi realizado por intermédio de uma ponteira descartável de 

polipropileno de 0,5mm de diâmetro acoplada à ponta do transdutor, sendo percutido 

por três vezes na região plantar da pata traseira esquerda (correspondente à área 

acometida) e a média aritmética da resposta de retirada será obtida a partir dessas três 

medidas. 

 
Figura 9: A- Animais acondicionados para a realização do teste de hiperalgesia 
mecânica (Teste de Von Frey) com agitação ainda nos momentos iniciais. B-. Animais 
acondicionados após 20min em ambiente sem ruídos e sem agitação para realização 
do teste. C- Analgesímetro digital Insight Ltda utilizado para realização do teste. 
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3.9 Eutanásia 

 

 
Todos os animais foram eutanasiados com superdose anestésica a base de 

ketamina 10% (300 mg/Kg de peso do animal) e de xylazina 2% (30 mg/Kg de peso do 

animal) administrado via intraperitoneal. Para aplicação foram utilizadas seringas da 

marca BD 100 Unidades com Agulha BD Ultra-Fine®, modelo insulina com a agulha 

Ultra-Fine® (regular), comprimento: 12,7 mm, calibre: 0,33 mm e bisel trifacetado. 

Os músculos TA foram removidos e pesados para análise da massa muscular. 

 
 

3.10 Análise da massa muscular 

 

 
Após a eutanásia dos animais nos diferentes períodos de análise, os músculos 

TA direito e esquerdo foram cuidadosamente removidos por meio da ressecção do 

tendão de origem e da inserção óssea e limpos conforme descrito anteriormente (SHEN, 

2013). Os músculos foram pesados em uma balança semi-analítica e para cada animal 

foi calculada a relação de massa muscular usando a seguinte fórmula: 

𝐸 

 
Sendo: 

𝑟 = 
𝐷 

 

R: relação de massa muscular 

E: massa muscular do membro lesionado 

D: massa muscular do membro normal 

 
Conforme descrito por SHEN et al. (2013). 

 
 

3.11 Avaliação qualitativa e quantitativa dos aspectos morfológicos musculares 

 

 
As amostras musculares também foram utilizadas para análise morfológica e 

para este procedimento sendo fixadas e mantidas em temperatura ambiente em formol 

tamponado a 10% (pH 8,0). 

Em seguida, foi realizada a desidratação do material por meio de incubações em 

soluções com concentração crescente de álcool etílico (70%, 80%, 90%) num período 

de 1h cada, passados três vezes em álcool absoluto e três vezes em Xilol (Reagen). As 

amostras foram incubadas por 12h a 60ºC em parafina (paraplast, Sigma, USA) e 

incluídas transversalmente com as porções centrais posicionadas mais externamente 

no bloco, 3 cortes de 10μm de espessura serão realizados no micrótomo (Leica 
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RM2125, Nussloch, Alemanha) sendo colocados em lâminas de microscopia e mantidos 

em estufa a 37°C durante 12 horas. 

As lâminas foram submetidas às colorações histológicas de hematoxilina e 

eosina (HE) e avaliadas por microscopia de luz (microscópio Axioplan 2, Zeiss, 

Alemanha). 

Para permitir a análise quantitativa destes aspectos foram consideradas 5 áreas 

por lâmina de 5 animais/grupo. Esses campos foram fotografados utilizando um 

microscópio de luz convencional (Zeiss Axioplan2, Alemanha) com aumento final de 

400X, para permitirá a contagem dos aspectos descritos. 

A análise foi realizada através do software Image J (National Institute of Health - 

NIH, EUA). 

 

 
3.12 Análise qualitativa e quantitativa das fibras colágenas 

 

 
As amostras musculares foram coradas com Picrosirius Red (Sigma, St. Louis, 

MO, EUA), seguindo o método descrito anteriormente (Junqueira et al. 1982) e 

examinada com auxílio de microscópio de luz polarizada Pol-Interferencial 

Photomicroscope (Modelo 61282, Carl Zeiss, Alemanha), a análise foi realizada com 

auxílio do software Image J (National Institute of Health - NIH, EUA), na qual a área 

relativa ocupada pelas fibras colágenas foi calculada (em porcentagem) em relação à 

área total do corte. 

 
 

3.13 Análise estatística 

 

 
Os dados foram analisados através do software GraphPad Prism, versão 8.00 

(GraphPad Software San Diego, California, USA). A distribuição de normalidade foi 

avaliada pelo teste Komolgorov-Smirnov. Os dados foram expressos em média e desvio 

padrão, sendo submetidos ao teste ANOVA seguido pelo teste de Tukey para 

comparação entre os grupos. Os níveis de confiança foram ajustados para 95% 

(p≤0,05). 
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4. Resultados 

 
 

 
4.1 Análise funcional da marcha 

 

 
O grupo controle apresentou um IFC dentro do padrão de normalidade com 

resultados mais próximos de zero, enquanto todos os grupos lesionados (Lesão, 

Lesão+LEDn+Exercício, Lesão+ LEDnm+Exercicio e Lesão+Exercício) apresentaram 

resultados estatisticamente relevantes quando comparados com o grupo Controle 

demonstrando uma piora na funcionalidade (IFC) após 7 e 14 dias de lesão (Fig. 10). 

Com relação ao IFC foi observado no 7° dia que o grupo Lesão+LEDn+Exercício 

apresentou resultado estatisticamente relevante com um melhor desempenho quando 

comparado ao grupo Lesão+Exercício. 

Já em 14 dias o grupo Lesão+LEDn+Exercício apresentou resultado 

estatisticamente relevante quando comparado ao grupo Lesão e quando comparado os 

grupos lesionados e tratados, o grupo Lesão+LEDn+Exercício apresentou resultado 

estatisticamente relevante com melhor desempenho em relação ao grupo 

Lesão+Exercício. No mesmo período, entre os grupos irradiados, o grupo 

Lesão+LEDnm+Exercício apresentou resultado estatisticamente relevante quando 

comparado ao grupo Lesão+LEDn+Exercício (Fig.10). 

 

 
Figura 10: Efeitos do exercício e da fotobiomodulação sobre a funcionalidade após 

lesão nervosa periférica por esmagamento do nervo ciático no período experimental de 

7 dias (A) e 14 dias (B); Em (A) *p<0.05 quando comparado com o grupo 

Lesão+Exercício. Em (B) *p<0.05 quando comparado com o grupo Lesão; **p<0.05 

quando comparado com o grupo Lesão+Exercício; ***p<0.05 quando comparado com o 

grupo Lesão+LEDn+Exercício (média e erro padrão – one-way ANOVA/Tukey). 
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Conforme demonstrado na figura 11, pode ser observado o esquema de 

passarela onde foram coletados os dados para análise do IFC e a plataforma com animal 

desempenhando a marcha para coleta do IFC. Já na figura 12, pode ser observada uma 

vista da descarga evidenciando deformidade no membro lesionado após coleta do IFC. 

 
 

Figura 11: Imagem superior com esquema de passarela onde foi coletado o IFC. 
Imagem inferior com vista superior da plataforma com animal desempenhando a marcha 
para coleta do IFC. 
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Figura 12: Vista da descarga evidenciando deformidade no membro lesionado e 
imagem capturada após coleta do IFC. 

 
 

4.2 Análise da massa muscular e grau de atrofia 

 

Os animais do grupo Controle apresentaram valores próximos a 1, como 

esperado, demonstrando uma similaridade entre as massas musculares dos músculos 

tibial anterior esquerdo e direito. 

No período de 7 dias, os grupos Lesão, Lesão+LEDn+Exercício, 

Lesão+LEDnm+Exercício e Lesão+Exercício demonstraram uma diminuição da relação 

de massa muscular indicando aumento de atrofia quando comparado ao grupo Controle 

sendo que o mesmo ocorreu em 14 dias. Ainda em 7 Dias, não ocorreu resultado 

estatisticamente relevante entre os grupos lesionados (Fig. 13A). 
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Em 14 dias, o grupo Lesão+LEDn+Exercício apresentou resultado 

estatisticamente relevante quando comparado ao grupo Lesão e o grupo 

Lesão+LEDnm+Exercício apresentou resultado estatisticamente relevante quando 

comparado ao grupo Lesão+LEDn+Exercício demonstrando um melhor resultado entre 

os grupos irradiados (Fig. 13B). 

Como demonstrado na Figura 14, pode-se observar a macroscopia da atrofia 

muscular e características do músculo tibial anterior direito (sem lesão) e esquerdo 

(lesionado) no período de 14 dias. 

 

 

Figura 13: Efeitos do exercício e da fotobiomodulação sobre a atrofia muscular após 

lesão nervosa periférica por esmagamento do nervo ciático em no período experimental 

de 7 dias (A) e 14 dias (B); Em (A) não ocorreu resultado estatisticamente relevante 

entre os grupos lesionados. Em (B) *p<0.05 quando comparado com o grupo Lesão; 

**p<0.05 quando comparado com o grupo Lesão+LEDn+Exercício (média e erro padrão 

– one-way ANOVA/Tukey). 
 
 

Figura 14: Macroscopia do tamanho (atrofia) e características do músculo tibial anterior 
direito (sem lesão) e esquerdo (lesionado) no período de 14 dias. 
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4.3 Análise von Frey 

 

 
Em relação a hiperalgesia, no período de 7 e 14 dias os grupos Lesão, 

Lesão+LEDn+Exercício, Lesão+LEDnm+Exercício e Lesão+Exercício demonstraram 

uma diminuição na nocicepção em relação ao grupo Controle (Fig. 15A e 15B), 

Já em 14 dias, os grupos Lesão+LEDn+Exercício e Lesão+LEDnm+Exercício 

apresentaram resultado estatisticamente relevante quando comparados ao grupo 

Lesão. Foi demonstrado também que no mesmo período os grupos 

Lesão+LEDn+Exercício e Lesão+LEDnm+Exercício apresentaram resultado 

estatisticamente relevante quando comparados ao grupo Lesão+Exercício (Fig. 15B). 

 
 

 
Figura 15: Efeitos do exercício e da fotobiomodulação sobre a hiperalgesia após lesão 

nervosa periférica por esmagamento do nervo ciático no período experimental de 7 dias 

(A) e 14 dias (B); Em (A) não ocorreu resultado estatisticamente relevante entre os 

grupos lesionados. Em (B) *p<0.05 quando comparado com o grupo Lesão; **p<0.05 

quando comparado com o grupo Lesão+Exercício (média e erro padrão – one-way 

ANOVA/Tukey). 
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4.4 Avaliação qualitativa e quantitativa dos aspectos morfológicos musculares 

 

 
O grupo Controle apresentou núcleos periféricos com as fibras musculares 

poligonais organizadas por endomísio e perimísio como esperado (Fig. 17A). No período 

após 7 dias, os grupos lesionados apresentaram diminuição no diâmetro e área de 

secção transversa (AST), além do aumento no espaço intersticial (Fig. 17B). O grupo 

Lesão apresentou uma atrofia progressiva (nos períodos de 7 e 14 dias). 

Em 7 dias, o grupo Lesão+Exercício e Lesão+LEDnm+Exercício apresentaram 

resultado estatisticamente relevante demonstrando menor redução da AST quando 

comparado com o grupo Lesão. No mesmo período, o grupo Lesão+LEDn+Exercício 

apresentou resultado estatisticamente relevante quando comparado com o grupo 

Lesão+Exercício e o grupo Lesão+LEDnm+Exercício apresentou resultado 

estatisticamente relevante quando comparado com o grupo Lesão+LEDn+Exercício 

demonstrando um melhor resultado entre os grupos irradiados (Fig.16A). 

Em 14 dias, os grupos Lesão+LEDn+Exercício e Lesão+LEDnm+Exercício 

apresentaram resultado estatisticamente relevante com aumento no diâmetro e na AST 

em comparação com o grupo Lesão. No mesmo período, os grupos 

Lesão+LEDn+Exercício e Lesão+LEDnm+Exercício apresentaram resultado 

estatisticamente relevante em comparação com o grupo Lesão+Exercício. Já entre os 

grupos irradiados o grupo Lesão+LEDnm+Exercício apresentou resultado 

estatisticamente relevante quando comparado ao grupo Lesão+LEDn+Exercício (Fig. 

16B). 

Figura 16: Efeitos do exercício e da fotobiomodulação sobre o diâmetro das fibras musculares 
após lesão nervosa periférica por esmagamento do nervo ciático no período experimental de 7 
dias (A) e 14 dias (B); Em (A) *p<0.05 comparado com o grupo Lesão; **p<0.05 quando 
comparado com o grupo Lesão+Exercício; ***p<0.05 quando comparado com o grupo 
Lesão+LEDn+Exercício. Em (B) *p<0.05 quando comparado com o grupo Lesão; **p<0.05 
quando comparado com o grupo Lesão+Exercício (média e erro padrão – one-way 
ANOVA/Tukey). 
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Figura 17: Fotomicrografias dos músculos em cortes transversais corados com 
hematoxilina e eosina (400X); (A) Controle; (B) Lesão, (C) Lesão+LEDn+Exercício, (D) 
Lesão+LEDnm+Exercício e (E) Lesão+Exercício nos devidos tempos experimentais. 
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4.5 Análise qualitativa e quantitativa das fibras colágenas 

 
 

 
Os cortes corados com Picrosirius Red exibiram distribuição uniforme de 

colágeno no grupo Controle (Fig. 19). 

Em 7 dias, os grupos Lesão+LEDnm+Exercício e Lesão+Exercício exibiram 

melhor organização e distribuição de colágeno quando comparados ao grupo Lesão 

(Fig. 19). 

Em 7 dias, os grupos Lesão+Exercício, Lesão+LEDn+Exercício e 

Lesão+LEDnm+Exercício apresentaram resultado estatisticamente relevante quando 

comparado com o grupo Lesão (Fig. 18A). 

Em 14 dias, os grupos Lesão+LEDn+Exercício, Lesão+LEDnm+Exercício e 

Lesão+Exercício exibiram melhor organização e distribuição de colágeno quando 

comparados ao grupo Lesão (Fig. 18B e 19). Ainda em 14 dias, os grupos 

Lesão+LEDn+Exercício, Lesão+LEDnm+Exercício apresentaram resultado 

estatisticamente relevante quando comparado com o grupo Lesão+Exercício (Fig. 18B 

e 19). 

 

 

 
 

Figura 18: Efeitos do exercício e da fotobiomodulação sobre a média de colágeno 
quantificada como porcentagem após lesão nervosa periférica por esmagamento do 
nervo ciático no período experimental de 7 dias (A) e 14 dias (B); Em (A) *p<0.05 
comparado com o grupo Lesão. Em (B) *p<0.05 quando comparado com o grupo Lesão; 
**p<0.05 quando comparado com o grupo Lesão+Exercício (média e erro padrão – one- 
way ANOVA/Tukey). 
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Figura 19: Cortes histológicos dos músculos TA corados com Picrosirius Red com luz 
polarizada (ampliação original, 400) nos determinados grupos e tempos experimentais 
Controle; Lesão; Lesão+LEDn+Exercício; Lesão+LEDnm+Exercício e Lesão+Exercício. 
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5. Discussão 

 
 

 
A busca por estratégias que possibilitem acelerar o processo de regeneração, 

têm sido um dos principais objetivos de estudo na área da reabilitação pós LNP. Neste 

contexto, muitos modelos experimentais têm sido utilizados para adquirir conhecimentos 

sobre a regeneração nervosa e muscular e desenvolver estratégias para promover a 

recuperação de forma mais rápida e mais eficiente no que se refere a funcionalidade 

(Rodriguez et al. 2004). 

Neste contexto, a FBM já demonstrou resultados positivos quando utilizado após 

LNP do nervo ciático no que se refere a recuperação funcional e nocicepção como 

demonstrado no estudo de Andreo et al. (2020). Em adição, estes autores ainda 

descrevem os efeitos positivos da FBM com laser de baixa potência (780 nm, 0,04 cm2, 

1 W cm−2, 3.2J) no reestabelecimento da arquitetura do tecido muscular (redução da 

atrofia muscular) e na expressão gênica dos receptores de calcineurina, miogenina e 

subunidades de receptores de acetilcolina, que estariam relacionados a uma 

recuperação nervosa e muscular mais efetiva sendo os melhores resultados 

encontrados mais evidentes 2 semanas após a LNP e é indicado a FBM para a área 

sobre o nervo lesado e o músculo afetado. Estes resultados estão em concordância com 

os achados do presente estudo, que objetivou analisar os efeitos da associação da FBM 

com LED e exercício, sendo esta última terapêutica muito utilizada na área da 

reabilitação após LNPs. Os presentes achados evidenciaram efeitos positivos mais 

pronunciados no que se refere a redução de atrofia, melhora funcional e nocicepção no 

grupo experimental que associou a FBM aplicada em região do nervo associado ao 

exercício em relação aos demais grupos que só utilizaram somente o exercício ou a 

FBM na região do nervo e músculo afetado pela lesão. 

Os efeitos positivos da FBM no reparo do tecido muscular esquelético após 

diversos tipos de LNP estão bem descritos na literatura, no entanto, há efeitos variados 

de acordo com os diferentes parâmetros de irradiação e protocolos de tratamento, como 

por exemplo, aumento de funcionalidade (Hsieh et al. 2012), melhora na amplitude de 

movimento, atenuação da disestesia (Masoumipoor et al. 2014) e modulação da 

concentração de citocinas inflamatórias (Chen et al. 2014), funcionalidade, redução da 

atrofia muscular e da hiperalgesia (Andreo et al. 2020). 

Jang et al. (2015) utilizaram protocolos de exercícios com velocidades próximas 

a 17m/min após LNP por esmagamento do nervo ciático em um estudo sendo o 

exercício realizado a 5m/min durante 20 min durante a primeira semana e a 15m/min 

durante 60 min da segunda à quarta semana e observaram aumento significativo da 
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recuperação funcional. Contudo nossos resultados evidenciaram que a melhora 

funcional não foi verificada no grupo submetido somente a exercício e sim, somente 

quando associada a FBM. Um fator que poderia ter influenciado tal resultado seria o 

início precoce do exercício após 24h da LNP, o número de sessões diárias em 5 dias 

consecutivos e a intensidade do protocolo de exercício. 

Devido à controvérsia sobre o melhor momento para iniciar o exercício físico, 

bem como sua influência sobre a regeneração nervosa periférica, Sobral et al. (2008) 

avaliaram a influência do exercício físico em esteira, aplicado nas fases imediata e tardia 

da regeneração do nervo isquiático de ratos, após axoniotmese. Seus resultados 

evidenciaram que o protocolo de exercício em esteira aplicado nas fases imediata e 

tardia, não influenciou o brotamento axonal, no grau de maturação das fibras 

regeneradas porem, no 7º e 14º dias PO, os valores refletiram expressiva perda 

funcional, enquanto o 21º e o 28º dias diferem do 7º e do 14º dia demonstrando 

recuperação funcional. Desta forma, seus benefícios ao músculo poderiam sustentar 

sua aplicabilidade, especialmente no sentido de retardar atrofia, o que poderia refletir 

diretamente em recuperação funcional mais efetiva após a regeneração nervosa 

dependendo assim do protocolo de exercício aplicado sendo esse fator determinante 

para os resultados obtidos. 

Os resultados encontrados podem ser decorrentes dos protocolos escolhidos; no 

estudo de Jang et al. (2015) a velocidade foi um pouco menor, enquanto no estudo de 

Seo et al. (2006) o tempo diário de exercício de 60 min foi dividido em duas sessões por 

dia. A intensidade do exercício foi determinada pela duração do exercício, inclinação e 

velocidade (Marqueste et al. 2004). Porém, o treinamento intervalado e o protocolo 

contínuo, com suas diferentes adaptações fisiológicas (Araujo et al. 2015), podem ter 

efeitos diferenciais nos resultados. 

Seo et al. (2006) também demonstraram os efeitos positivos do exercício em 

esteira após LNP do nervo ciático quando realizado durante os 14 dias iniciais após a 

lesão, sendo verificada a melhora a regeneração do nervo ciático e a recuperação 

funcional (avaliada pelo IFC) realizando como treino na esteira uma corrida de 18 metros 

por minuto durante 30min sendo realizado duas vezes ao dia. Seus resultados diferem 

do presente estudo podendo ser um dos motivos a intensidade do protocolo de exercício 

aplicada no presente estudo. 

O exercício intervalado de alta intensidade em esteira foi suficiente para 

promover o crescimento axonal semelhante ao promovido por 60 minutos em esteira a 

10 m/min após a transecção do nervo fibular em camundongos (Sabatier et al. 2008). 

Assim, é importante considerar as variáveis que determinam a intensidade da 

reabilitação do exercício em esteira após lesão nervosa e analisar qual tipo de protocolo 
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é mais adequado para cada situação. Nossos resultados como mostrado anteriormente 

não evidenciaram melhora funcional avaliada pelo IFC com o protocolo de exercício 

empregado, alguns fatores como tempo de corrida na esteira e início precoce após 24h 

da LNP podem ter influenciado os resultados encontrados no presente estudo. 

Ferreira et al. (2019) avaliaram os efeitos de duas intensidades de exercício em 

esteira nos tecidos nervoso e muscular e na recuperação funcional após lesão por 

esmagamento de nervo em ratos Wistar sendo que o exercício contínuo a 10 m/min 

acentuou a regeneração nervosa, acelerando a recuperação funcional e prevenindo a 

atrofia muscular em desacordo com os achados do presente estudo em relação a 

recuperação funcional porem, Ferreira et al (2019) utilizaram um protocolo de exercício 

que diferem em intensidade e início do protocolo do presente estudo tendo em seu 

protocolo início 7 dias após a LNP, podendo ser essa a justificativa dos achados 

contrários ao presente estudo. Assim, o protocolo de esteira usado no presente estudo 

mostrou ser ineficaz no que diz respeito a recuperação funcional quando realizado de 

forma isolada obtendo apenas resultados relevantes apenas quando associado a FBM 

aplicado a região do nervo lesionado. 

Em nossos resultados ficou claro o papel da FBM sobre a melhora funcional uma 

vez que aplicado sobre a região nervosa associada ou não a região muscular 

corroborando esse resultado está de acordo o estudo de Soldera et al (2017) onde 

demonstrou que a FBM utilizando LED pós LNP aumentou a funcionalidade da marcha 

avaliada pelo IFC após 1 e 2 semanas, especialmente quando utilizada na região 

nervosa associada ou não à região muscular, induzindo um aumento da massa muscular 

em relação aos animais que não receberam tratamento no mesmo período, 

proporcionando também um aumento no limiar álgico sendo necessário um estímulo 

nociceptivo de maior intensidade para gerar um estímulo doloroso indicando uma melhor 

recuperação pós lesão. A dor neuropática é uma consequência frequente e adversa pós 

trauma. Foi demonstrado que o exercício em esteira reduz a alodínia e hiperalgesia, 

porém, o impacto do exercício em esteira sobre o desenvolvimento da alodínia depende 

do momento e da duração do protocolo de exercícios (Cobianchi et al. 2010). 

Mecanismos relacionados corrida em esteira e diminuição da dor neuropática 

provavelmente envolvem citocinas alteradas e a liberação de mediadores pró- 

inflamatórios, dentro da medula espinhal (Bobinski et al. 2011), e modulação do padrão 

espacial e temporal da expressão de neurotrofinas no SNC e no SNP. 
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6. Considerações finais 

 
 
 
 

Partindo dessas premissas, podemos concluir que o método mais adequado 

para este modelo experimental nestas condições foi o método de irradiação na região 

nervosa combinada ou não, sendo administrado tanto na área de lesão nervosa quanto 

no músculo afetado associados ao exercício. 

O grupo lesionado e tratado apenas com exercício apresentou bons resultados 

quanto a melhora da hiperalgesia e aumento no diâmetro das fibras, porém quando 

associado ao LED principalmente quando aplicado em região nervosa demonstra uma 

potencialização na recuperação pós LNP apresentando bons resultados nas demais 

avaliações. 

As análises funcionais realizadas permitiram concluir que os efeitos funcionais 

variam de acordo com o local de irradiação, sendo os motores, sensitivos e de massa 

muscular potencializados quando administrados combinado ou isoladamente na área de 

lesão nervosa associados ao exercício. 

Nas análises morfológicas foi possível verificar que independentemente do local 

de irradiação há uma resposta muscular no sentido de reestabelecer os padrões 

normais, como uma diminuição no espaço intersticial e reorganização tecidual. 

Estudos futuros podem ser realizados com a finalidade de investigar as 

alterações nas cadeias de miosina musculares e na morfologia da placa motora, além 

da expressão gênica e marcadores celulares de CS no nervo ciático irradiados pós LNP 

associados ao exercício. 

O levantamento dos parâmetros de irradiação é importante para a padronização 

de um protocolo com objetivo de evidenciar os efeitos da fotobiomodulação utilizando 

LED na regeneração pós LNP, bem como protocolos de exercício e com isso, investigar 

maiores efeitos a respeito. 
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7. Conclusão 

 
 
 

Com base nos resultados, é possível concluir que o uso da fotobiomodulação 

quando aplicada na região nervosa associada ao exercício físico em esteira de início 

precoce pode contribuir para uma melhora funcional da marcha, reduzir a atrofia 

muscular e atuar positivamente na nocicepção. 
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