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RESUMO 

 
TORRES-SILVA, R. Efeito da fotobiomodulação em diferentes parâmetros 

de irradiação no processo de reparo em modelo de tendinite induzida por 

colagenase em ratos. f 80. Tese Doutorado – Biofotônica aplicada às Ciências 

da Saúde, Universidade Nove de Julho, São Paulo, 2016. 

 

As tendinopatias são inflamações no tendão, geralmente frequentes e difíceis 

de serem tratadas. A terapia com laser de baixa intensidade aparece como 

tratamento promissor na modulação do processo de reparo com ausência de 

efeitos adversos. Objetivo: Estudar o efeito do laser de baixa intensidade, 

comparando diferentes comprimentos de onda, energia e potência no processo 

de reparo do tendão. Material e Métodos: Ratos wistar foram usados após 

aprovação do comitê de ética em experimentação animal. A tendinite foi 

induzida por injeção de 100µg de colagenase diluída em solução salina 0,9% 

sobre o tendão calcâneo dos ratos. O trabalho foi dividido em 3 fases: Fase 1: 

Determinação do curso temporal da variação das propriedades mecânicas e 

quantificação de colágeno em 3,7,14,30,45,60 dias e expressão gênica de 

Tenascina-C, MMP3 e 13 em 2,6,12,24,48 e 72horas. Fase 2: Comparação 

entre 2 comprimentos de onda (660nm e 830nm) com grupos experimentais: 

CTL (Saudável), e tendinite não tratado (NT) ou tratado com LBI em 1 ou 3J, e 

100mW de potência. Fase 3: Comparação de diferentes potências em 830nm 

com os grupos experimentais: CTL, NT e laser 830 com 1J-50mW, 1J-100mW; 

3J-50mW e 3J-100mW. Os animais foram eutanasiados e o tendão calcâneo  

foi removido para análises de propriedades mecânicas e quantificação de 

colágeno em 30 dias e expressão gênica em 12 e 24 horas, de acordo com o 

curso temporal determinado na fase 1. Resultados: O grupo NT apresentou 

redução de Fmax e aumento da deformação VS CTL e aumento na expressão 

de MMP3 e MMP13. O laser em 830nm apresentou melhores resultados nas 

propriedades mecânicas e proporção de colágeno comparado aos grupos 

irradiados com 660nm. Quando utilizado laser em 830nm, observamos 

melhoria nas propriedades mecânicas e na proporção de colágeno I e III no 

grupo 3J-50mW e 1J-100mW, comparados aos outros grupos, bem como 

redução de MMP3 e aumento discreto de MMP13. O grupo 1J-100mW 

apresentou aumento na expressão de Tenascina-C. A tendinite reduziu as 



propriedades mecânicas, relacionadas também a alterações na proporção de 

colágeno I e III. Ambos os grupos irradiados com 660nm ou 830nm melhoraram 

as propriedades mecânicas com manutenção na proporção de colágeno e 

redução na expressão de MMP3. Os grupos 3J em 50mW e 1J em 100mW 

apresentaram os melhores resultados envolvendo todas as análises realizadas. 

Conclusão: O LBI 830 3J 50mW e 1J 100mW promoveu o reparo do tendão 

melhorando as propriedades mecânicas do tendão e a proporção de colágeno I 

e III. O mecanismo envolvido pode ser a modulação de MMP3 e 13 além da 

tenascina-C, relacionadas à degradação e organização das fibras de colágeno 

sendo importantes tanto na fase inflamatória como no remodelamento do 

tecido. 

 
Palavras-Chave: Tendinite, laser de baixa intensidade, Fotobiomodulação, 
Colagenase, MMP, Colágeno, propriedades mecânicas. 



ABSTRACT 

 

TORRES-SILVA, R. Effect of photobiomodulation in different parameters of 

irradiation in the repair process in tendinitis induced by collagenase in rats. f 80 

- Doctoral Thesis - Biophotonics applied to Health Sciences, University Nine of 

July, São Paulo 2016. 

 
Tendinopathies are inflammations in the tendon, usually frequent and difficult to 

treat. Low level laser therapy (LLLT) appears as promising treatment in the 

modulation of the repair process with no side effects. Objective: To study the 

effect of LLLT, comparing different wavelengths, energy and power in the repair 

process of the tendon. Material and Methods: Wistar rats were used after 

"animal ethics committee" approval. Tendinitis was induced by collagenase 

injection (100 μg diluted in 0.9% saline solution) on the calcaneus tendon of the 

rats. This work was divided in 3 phases: Phase 1: Determination of the time 

course in the mechanical properties variation and collagen quantification in 

3,7,14,30,45,60 days and the gene expression of Tenascina-C, MMP3 and 13 

in 2, 6,12, 24,48 and 72 hours. Phase 2: Comparison between 2 wavelengths 

(660nm and 830nm) with experimental groups: CTL (Healthy), and untreated 

tendinitis (NT) or treated with LLLT in 1 or 3J, and 100mW. Phase 3: 

Comparison of different powers at 830nm with the experimental groups: CTL, 

NT and laser 830 with 1J-50mW, 1J-100mW; 3J-50mW and 3J-100mW. The 

animals were euthanized and the calcaneus tendon was removed for analysis 

of mechanical properties and collagen quantification in 30 days and gene 

expression in 12 and 24 hours. Results: The NT group presented reduction of 

Fmax and increased deformation VS CTL and increased MMP3 and MMP13 

expression. The irradiated group (830nm) showed better results in the 

mechanical properties and collagen proportion compared to the irradiated group 

(660nm). When using laser at 830nm, we observed improvement in the 

mechanical properties and the proportion of collagen I and III in the 3J-50mW 

and 1J-100mW groups compared to the other groups, as well as reduction of 

MMP3 and discrete increase of MMP13. The 1J-100mW group showed 

increased expression of Tenascin-C. Tendinitis reduced mechanical properties, 

also changes the collagen proportion. Both irradiated groups (660nm or 830nm) 

improved mechanical properties with maintenance on the collagen and 



reduction of MMP3 expression. The 3J groups in 50mW and 1J in 100mW 

presented the best results involving all analyzed performed. Conclusion: LLLT 

(830nm, 3J 50mW and 1J 100mW) promoted repair of the tendon improving the 

mechanical properties of the tendon and the proportion of collagen type I and 

III. The mechanism involved may be the modulation of MMP3 and 13 in addition 

to tenascin-C, related to the degradation and collagen fibers organization being 

both important in the inflammatory and remodeling phase in tendon. 

 
Keywords: Tendinitis, LLLT, Photobiomodulation, Collagenase, MMP, 

Collagen, Mechanical properties. 
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1. INTRODUÇÃO 

 
 

 
As tendinopatias são alterações no tendão, geralmente frequentes e 

difíceis de serem tratadas, especialmente quando consideramos o tendão 

calcâneo, o patelar e o do cotovelo onde a cronificação destas doenças é 

comum, incapacitando desde atletas profissionais e recreacionais até pessoas 

comuns em seu local de trabalho. (1)
 

Em virtude de sua ocorrência, do custo do tratamento, da redução da 

funcionalidade laboral e do desencadeamento de co-morbidades, as 

tendinopatias necessitam de recursos financeiros consideráveis, direcionados 

ao acompanhamento da saúde dos indivíduos vítimas destas patologias, 

principalmente nos casos em que a incapacidade no trabalho persiste além do 

tempo médio para o retorno às atividades laborativas, tornando-se um grande 

problema sócio-econômico onde as intervenções médicas e terapias para a 

reabilitação são ainda limitadas. (2, 3, 1)
 

Um exemplo do impacto econômico causado por estas doenças foi 

obervado nos Estados Unidos, onde em uma década foi registrado aumento de 

39% dos gastos com indenizações e 62% com custo médico relacionado às 

doenças músculo-esqueléticas. No Brasil, estima-se um aumento das doenças 

articulares relacionadas tanto ao esforço repetitivo quanto pelo envelhecimento 

da população e embora não sejam consideradas como doenças fatais, estas 

doenças reduzem a qualidade de vida do indivíduo, que necessita de freqüente 

atendimento médico, constituindo um desafio terapêutico, principalmente nos 

casos crônicos onde é observado um aumento considerável dos recursos 

despendidos pelo empregador, relacionados ao afastamento e a necessidade 

de relocação e qualificação de outro funcionário para o exercício da função, 

gerando um alto custo ao sistema de saúde. (4, 5, 6, 7)
 

Neste sentido, não só atividades preventidas são necessárias para 

reduzir o número de indivíduos doentes, mas a identificação das causas 

associadas ao aparecimento das tendinopatias e a promoção do retorno seguro 

às atividades laborativas são estratégias fundamentais, sendo utilizadas como 

tema de estudos no campo da saúde pública. (8)
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1.1) Arquitetura do tendão saudável 

 
 

 
Tendões são estruturas anatômicas, formadas por fibras de colágeno 

dispostas de forma hierárquica (Fig1), interpostas entre músculos e ossos, que 

transmitem a força gerada no músculo para o osso, tornando possível o movimento 

articular. (⁹ ) Os tendões saudáveis apresentam coloração branca brilhante e  

textura fibroelástica, mostrando grande resistência a tensões mecânicas. (10)
 

 
 

 

Figura 1: Organização hierárquica da estrutura do tendão (das fibrilas de colágeno 

até o tendão propriamente dito) (11)
 

 
Este tecido é constituído por tenócitos e tenoblastos que  correspondem 

entre 90 à 95% de suas células e por uma rede de matriz extracelular.(12) Os 

tenócitos são importantes na adaptação de mudanças durante a homeostase, na 

manutenção e no remodelamento do tecido. Além de sintetizarem colágenos e 

componentes da matriz, os tenócitos são ativos à geração de energia tanto 

aeróbica quanto anaeróbica, esta última mais destacada com o aumento da idade. 

(13) 
 

Os tendões são formados por 70% de água e por 30% de massa seca, esta 

rica em colágeno, considerado a proteína mais abundante do organismo, 

classificados em: (1) colágenos que formam longas fibrilas; (2) colágenos 

associados a fibrilas; (3) colágeno que forma rede e (4) colágeno de ancoragem. O 
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colágeno que forma os tendões fornecendo sua força tênsil está incluso no 1o
 

Grupo. (14, 15) 

 
 
 
 
 
 

A característica viscoelástica do tendão está relacionada ao 

comportamento das fibras de colágeno associadas aos filamentos de actina da 

célula que promove as características tênseis do tecido. Estas fibras de colágeno 

do tendão apresentam dobras durante o repouso e tornam-se mais pararelas 

durante o estado de tensão do tecido, podendo sofrer pertubações importantes 

nesta organização após um processo lesivo. (16)
 

 
1.2) A Inflamação no Tendão 

 
 

 
A tendinite é considerada uma doença inflamatória aguda no Tendão 

com possibilidade de cronificação, provavelmente devido às características do 

tecido e das dificuldades no tratamento.(1)
 

Em geral, a resposta inflamatória visa combater o agente agressor e 

eliminar produtos resultantes da destruição celular, promovendo condições 

ideais para o reparo do tecido lesado.(17) No caso da tendinite, a causa mais 

comum é o esforço exagerado de extensão sobre os tendões, responsável por 

30% das lesões.(18) Podendo ocorrer também à distensão das fibras de 

colágeno, que por não suportarem a tração mecânica, acabam apresentando 

rupturas parciais com desenvolvendo de intensa e dolorosa reação inflamatória 

local, contribuindo para a degradação de colágeno e outras deficiências 

teciduais, que se não forem tratadas leva ao estado crônico da doença.(19)
 

Além da sobrecarga mecânica podem ocorrer processos lesivos 

repentinos, assim como o próprio envelhecimento natural que também 

contribuem para a degeneração do tendão. (20)
 

Os tendões apresentam maiores risco de ruptura, quando uma força é 

aplicada de forma rápida e indireta, como exemplo, as contrações musculares, 

durante o exercício excêntrico .(21) Estas rupturas resultam em hemorragia de 

arteríolas e capilares locais e formação de hematoma no seu interior, podendo 
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estender-se para o paratendão. O resultado imediato é a deposição de fibrina, 

que atrai neutrófilos para a região, a congestão e acúmulo de fluidos no local 

da agressão levando a uma isquemia tecidual e morte celular progredindo para 

uma necrose tecidual, de acordo com o grau de comprometimento vascular. (22)
 

O processo inflamatório nestes tecidos tem gerado controvérsias devido 

a sua atipicidade relacionada à baixa vascularização dos tendões. Na porção 

central do tendão, grandes vasos formam plexos vasculares menores atingindo 

as bainhas sinoviais e fornecendo suprimento sanguíneo para o epitendão, 

mesotendão e endotendão. (23)
 

No entanto, existem algumas regiões do tendão onde este suprimento é 

comprometido. Assim, determinados fatores tais como o envelhecimento 

associado à presença de cargas mecânicas pode comprometer ainda mais este 

suprimento, reduzindo em até 20% o fluxo sanguíneo no tendão. (24)
 

Nestas regiões próximas as junções e em locais onde existe formação 

de torção, atrito ou compressão, o suprimento de sangue no tecido tendíneo 

pode variar, dependendo da região analisada apresentando um sistema 

intrínseco, próximo às junções osteotendíneas e miotendíneas e extrínseco no 

corpo central do tendão. Assim, uma pequena quantidade de vasos sanguíneos 

musculares auxilia o suprimento sanguíneo intrínseco, na primeira parte do 

tendão, próximo à junção, enquanto do outro lado, o fornecimento na junção 

osteotendínea também acontece, porém de maneira escassa e limitada. (12)
 

Durante o processo inflamatório do tendão, ocorre o remodelamento da 

bainha tendínea e do tecido sinovial, enchendo este espaço com células 

inflamatórias. Neste caso é possível observar um aumento na expressão de 

determinadas enzimas como a ciclooxigenase-2 e determinadas 

metaloproteinases de matriz (MMPs), interferindo nos níveis de determinados 

mediadores inflamatórios, entre eles a prostaglandina E2 e o TNF-α. (25) Os 

processos celulares e moleculares ainda não são bem conhecidos, mas 

estudos indicam que as MMPs podem mediar, pelo menos em parte as 

mudanças na composição da matriz extracelular durante a lesão e o reparo do 

tendão. (26, 27) 

 
1.3) Ação das Metaloproteinases da Matriz (MMPs) no Colágeno 

 
 
 

Os processos inflamatórios, fisiológicos ou patológicos, são 

dependentes de múltiplos fatores e as Metaloproteinases da matriz (MMPs) 

contribuem em geral para este processo, promovendo ou reprimindo a 

inflamação a partir de processos proteolíticos diretos, ativando, inativando ou 

alterando a função de quimiocinas e citocinas. (28) Estas enzimas possuem  

ação proteolítica com um importante papel na modulação da matriz extracelular 

do tendão, entretanto o mecanismo desta modulação ainda permanece 

obscuro. (29)
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As MMPs foram caracterizadas inicialmente como proteases de 

degradação, pela capacidade de degradar os componentes da matriz 

extracelular, influenciando em processos importantes como a proliferação, 

diferenciação, migração e morte celular, bem como pela interação entre 

células, quimiocinas, citocinas e fatores de crescimento, apresentando um 

papel crucial em muitos processos fisiológicos e em muitas condições 

patológicas. (30)
 

As MMPs são divididas basicamente em colagenases (MMP-1, 8 e 13), 

gelatinases (MMP-9), estromelisina (MMP-3 e 10), MMPs de membrana (MMP- 

14, 15, 16, 17, 24 e 25) e outras que são classificadas de acordo com suas 

propriedades bioquímicas. (29). O aumento da expressão de MMP foi  

observado em várias doenças, no ser humano e em outros animais, onde a 

inflamação está presente, sugerindo que as MMPs possam proteger ou 

contribuir para a patologia, possuindo papel modulador no processo 

inflamatório. (28)
 

O tendão com Tendinite pode apresentar alterações na atividade de 

várias metaloproteinases particularmente de colagenases (MMP-1, MMP-8 e 

MMP-13) e gelatinases (MMP-2, MP-9), representando um importante fator nas 

alterações do tendão podendo levar à degeneração do tecido e a perda da 

integridade mecânica ocasionando o aumento do tempo de recuperação de 

determinados pacientes. (31, 26, 20)
 

A degradação da matriz extracelular pelas MMPs, entre elas a MMP2, 

MMP3 e MMP9, promove um forte sinal quimiotáxico além de aumentar a 

liberação de TNF-α e IL-1β, influenciando no aumento da inflamação (30), 

alterando o diâmetro das fibras, conduzindo ao enfraquecimento das fibras de 

colágeno, à inflamação e aumentando as chances de ruptura do tendão. (28) 

Alterações na expressão de MMP9, bem como o envelhecimento, podem 

reduzir a habilidade dos tenócitos em remodelar e reparar os tendões. (32)
 

Em casos de osteodistrofia, artrite reumatóide e tendinopatias, a IL-1b 

é um dos principais mediadores inflamatórios, responsável pela indução de 

algumas MMPs, como MMP-1, MMP-3 e MMP-13 e em lesões específicas do 

tendão, o aumento dos níveis de MMP-13 apresentaria uma ação comparável a 

MMP-1, significando uma maior degradação da matriz extracelular. (20)
 

As    MMPs    apresentam    atividades    irregulares e   frequentemente 

aumentadas, durante o processo inflamatório podendo atuar no recrutamento 

leucocitário e alterar as funções de citocinas e proteases. Os leucócitos 

geralmente usam as características das MMPs para degradar proteínas da 

matriz  através  de  eventos  proteolíticos  distintos.  Seu  recrutamento  é  um 
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processo complexo em que citocinas quimiotáxicas participam da atração 

destas células no local da lesão, influenciando na resposta inflamatória. As 

quimiocinas também apresentam um efeito quimiotáxico eficaz por se aderirem 

na matriz extracelular e na superficie da célula. (30)
 

Assim, estratégias de inibição de determinadas MMPs poderia ser uma 

boa opção para reduzir a degeneração da matriz extracelular nas  

tendinopatias, (20) pois tanto a supressão quanto a inibição destas enzimas 

estariam relacionados com o reparo do tendão e com a redução dos casos de 

tendinopatias.(29, 33) Porém os efeitos colaterais podem ser elevados, sendo 

indicado para tratamentos crônicos, onde outras terapias não apresentaram 

sucesso.(31)
 

O desenvolvimento de novos tratamentos para as tendinopatias são tão 

importantes quanto a prevenção da doença. Ainda é necessário definir a 

etiologia das tendinopatias, incluindo o desenvolvimento e a validação in vitro e 

in vivo dos modelos experimentais, que permitirão investigar a atividade dos 

tenócitos em conjunto com as tensões mecânicas sofridas pelo tendão, a 

interação entre célula e matriz, a importância das citocinas, das enzimas e 

moléculas de sinalização e a definição da importância das metaloproteinases 

na patologia do tendão, diferenciando os níveis que levam à doença ou à cura. 
(26) 

 
 

1.4) Importância da Tenascina-C no tecido tendíneo 

 
 

 
A tenascina-C é uma importante integrina, sendo classificadas como 

proteínas de adesão presente na membrana celular, ligando-se fibrina (proteína 

presente na lâmina basal), formando uma placa de ancoragem, regulando a 

morfologia celular. (34)
 

A Tenascina-C é uma importante proteína da matriz extracelular e está 

relacionada com organização das fibras de colágeno como o do tipo I. A 

deficiência da expressão desta proteína pode causar a síndrome de Ehlers- 

Danlos, caracterizada por aumento excessivo da flexibilidade e elasticidade dos 

tecidos, levando, por exemplo, a ruptura de vasos sanguíenos importantes, 

pelo descontrole da resistência destes tecidos. A tenascina-C é expressa de 

forma controlada no processo de desenvolvimento, sendo também importante 

durante estados patológicos, como em infecções e inflamações, influenciando 

na adesão de células, atuando diretamente na produção de fibronectina. (35)
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Nos tecidos do sistema músculo-esquelético, durante a homeostasia, 

os níveis expressos de tenascina-C são muito baixos, porém sua expressão é 

estimulada durante o processo de reparo tecidual. Nestes casos, a tenascina-C 

tem relação com as características elásticas do tecido, apresentando em sua 

estrutura regiões de ligação com outras proteínas da matriz extracelular, bem 

como com receptores de adesão da membrana celular, podendo ser 

estendidas várias vezes no seu comprimento inicial de repouso pelas suas 

características elásticas, estando presente nas regiões onde elevadas forças 

mecânicas são transmitidas, como nas junções miotendineas e osteotendineas. 

(36) 
 

A expressão da Tenascina C também é regulada a partir de tensões 

mecânicas, durante o desenvolvimento e na vida adulta, podendo mediar 

processos inflamatórios, direcionando para um processo de reparo tecidual 

mais eficaz. (37)
 

Desta forma, a Tenascina-C é considerada uma importante proteína de 

matriz extracelular, auxiliando no controle da elasticidade, sendo importante 

tanto no processo regenerativo quanto no degenerativo, após lesões teciduais. 

(38) 

 
 

 

1.5) Alterações das propriedades mecânicas do tendão 

 
 

 
Os tendões apresentam alta resistência mecânica, boa flexibilidade e 

responde metabolicamente à cargas elásticas,(39) transmitindo a força gerada 

pelo músculo ao osso, agindo como amortecedores e absorvendo as forças 

externas e protegendo o músculo de lesões.(18) Durante o movimento do corpo 

humano, após uma tensão ser aplicada no tendão, este apresenta algumas 

propriedades elásticas que estão diretamente relacionadas à proporção de 

fibras de colágeno tipo I e III.(16) Este tecido tem uma alta capacidade de 

suportar forças tensionais. Medições diretas em calcâneos humanos 

registraram forças de até 9 kN, durante uma corrida em velocidade de 6 m/s, o 

que corresponde a 12,5 vezes o peso corporal. Entretanto, hoje sabemos que a 

força máxima suportada desse tendão é uma variável bastante individual, 

indicando também uma faixa ampla de suscetibilidade a sobrecargas. (18)
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A resistência à ruptura do tendão esta associada à espessura e ao teor 

de colágeno. Por exemplo, 1cm2 de tendão é capaz de suportar entre 500 e 

1000 Kg. Assim, a redução de colágeno pode resultar na dimunição da força e 

potência muscular provocando o aumento da rigidez do tendão. (40)
 

O principal objetivo no processo de cura do tendão é a restauração da 

força mecânica, visto que a lesão induz alterações destas propriedades 

mecânicas. Para a avaliação destas alterações, alguns modelos são utilizados, 

entre eles os ensaios de tração monotônico até a ruptura do tecido que 

fornecem informações importantes sobre a rigidez e elongação, auxiliando no 

entendimento de aspectos funcionais na progressão da lesão, determinando os 

aspectos biomecânicos das terapias utilizadas para o reparo tecidual (41, 42, 43).
 

No entanto, poucos trabalhos utilizam ensaios cíclicos de tração, em que 

é possível examinar outros detalhes funcionais do tecido, como a presença de 

forças elásticas e sua relação com a concentração de determinados tipos de 

colágenos, como acontece com o tecido tendíneo. (44,45) Estas alterações à 

partir da lesão, geralmente pela alteração de colágeno, durante a degeneração 

do tendão pode ser um dos fatores causadores da dor.(18)
 

Apesar de não serem bem compreendidos, os problemas na estrutura 

destas fibras de colágeno são responsáveis pelas alterações biomecânicas, 

sendo a base da causa da progressão das tendinopatias. (26)
 

 
1.6) Tratamentos para Tendinopatias 

 
 

 
Os tratamentos para doenças músculo-esqueléticos têm por finalidade a 

redução da inflamação, que se persistir pode provocar alterações nos feixes 

das fibras de colágeno e aumentar a atividade de determinadas enzimas, 

prolongando assim as fases inflamatória e proliferativa, favorecendo a 

deposição excessiva de tecido cicatricial, alterando algumas características 

como a redução da resistência em comparação ao tendão original. (46, 47)
 

No iníco de 2010, Tumilty et al publicaram uma meta-análise sobre a 

utilização do laser de baixa intensidade (LBI) no tratamento das tendinopatias e 

sua potencial eficácia na redução da inflamação. Contudo, o tratamento mais 

comum para os casos de tendinite ainda é o conservador, recomendado pela 
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maioria dos autores como estratégia inicial. Na maioria das vezes consiste em 

uma abordagem multi-orientada, incluindo modelos de reabilitação combinada 

como repouso, medicação a base de antiinflamatórios não esteroidais e 

corticóides, crioterapia, massagem, treinamento de força. 

Os antiinflamatórios não esteroidais são as drogas utilizadas com mais 

freqüência, como parte do tratamento inicial, principalmente na redução da dor. 

Dentre os diversos tipos de drogas nesta classe, os inibidores específicos da 

enzima ciclo-oxigenase-2 (COX-2) tem apresentado efeito favorável no 

tratamento destes transtornos. No entanto, o impacto econômico das terapias 

para desordens músculo-esqueléticas com o uso de drogas antiinflamatórias é 

consideravelmente alto, devido aos custos da medicação, hospitalização e 

toxicidade destes agentes, principalmente com relação a efeitos adversos 

gastrointestinais (48) com resultados pouco efetivos, levando a lesões 

recorrentes. (49, 50)
 

Vários métodos de tratamento para lesões do tendão já foram testados, 

porém seus resultados e sua eficácia ficam distante das características do 

tendão original. Consequentemente é necessário desenvolver novos métodos 

terapêuticos eficazes que evitem o processo degenerativo da matriz 

extracelular e o desenvolvimento de uma regeneração rápida sem formação de 

cicatriz, que alteraria bastante as propriedades mecânicas do tendão. (29)
 

Alguns trabalhos mostraram o aumento na produção de colágeno, 

redução de estresse oxidativo e da fibrose, redução do edema pós-operatório, 

redução da dor e melhora funcional e estes efeitos estariam relacionados 

também a redução de mediadores inflamatórios observados após o tratamento 

com laser de baixa intensidade. (51, 52)
 

Atualmente especialistas buscam técnicas que acelerem o reparo do 

tendão, controlando o processo inflamatório e a dor e se possível, restaurando 

suas propriedades mecânicas iniciais.(53) No entanto, mais pesquisas 

relacionadas ao reparo do tendão, incluindo o estudo da redução da inflamação 

e reorganização das fibras de colágeno conduzindo para uma melhora na sua 

função biomecânica, são necessárias para permitir o desenvolvimento de 

estratégias e tratamentos específicos para esta doença. Sendo assim, a 

investigação de novos tratamentos para utilização em doenças inflamatórias do 

tendão, especialmente não farmacológica, assume papel de destaque na área 

médica e neste cenário, a laserterapia tem despontado como uma das 

promessas na clínica médica. 
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1.7) Fotobiomodulação em Tendinopatias 

 
 
 

O uso do laser de baixa intensidade no tratamento de diferentes 

doenças, com o objetivo de produzir um efeito anti-inflamatório vem sendo 

bastante citado em diversas publicações de caráter científico, fazendo com que 

esta terapia já seja considerada como alternativa terapêutica para várias 

doenças. (54, 55, 56, 57, 58, 59, 60) 

 
No entanto é importante ressaltar que pouco se conhece a respeito do 

mecanismo de ação do laser no processo inflamatório e durante o reparo 

tecidual. Até o momento, existem evidências que o laser pode reduzir a 

expressão gênica de importantes mediadores pró-inflamatórios ou aumentar a 

expressão de outros mediadores antiinflamatórios. O laser pode ainda reduzir a 

expressão de determinadas colagenases (MMPs) e consequentemente reduzir 

a degeneração do tecido, favorecendo o rearranjo das fibras de colágeno, 

levando a uma melhora nas condições biomecânicas do tendão durante o 

processo de reparo. (61, 62, 63, 27)
 

 

Apesar do tratamento com laser apresentar efeitos anti-inflamatórios 

conhecidos refletindo na melhora do reparo tecidual, este tratamento ainda é 

classificado com um nível de eficácia moderado, principalmente devido a 

poucas informações referentes aos parâmetros de irradiação e ao mecanismo 

de ação do laser, contribuindo para o número ainda pequeno de evidências 

clínicas. (64)
 

 

A manutenção destas propriedades mecânicas é de grande importância, 

uma vez que é comum o tecido tendíneo lesionado, durante seu processo de 

reparo apresentar alteração das propriedades mecânicas, quando comparadas 

ao tecido original, o que poderia estar relacionado com alterações na proporção 

dos tipos de colágeno existentes no tendão ou à sua organização alterada. (27)
 

 

O laser de baixa intensidade aparece como uma importante ferramenta 

no tratamento de várias lesões musculo-esqueléticas, associada ou não a 

outras terapias, com um potencial efeito reparador, promovendo o aumento da 
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expressão de colágeno tipo I ou agindo na reorganização destas fibras. (65, 55, 66,
 

67) Sua ação na redução do processo doloroso e no auxílio do reparo tecidual, 

reduz significantemente o tempo de tratamento além de evitar os efeitos 

adversos relacionados ao uso de medicamentos antiinflamatórios. (68)
 

 
Alguns trabalhos com experimentação básica demonstraram que o laser 

de baixa intensidade pode modular a inflamação, reduzindo determinados 

mediadores pró-inflamatório, como IL-1, IL-6 e TNF-α ou aumentando 

mediadores anti-inflamatórios como IL-10.(25, 69, 70) A laserterapia ainda pode 

estimular fatores de crescimento, como o TGF-β e reduzir algumas 

metaloproteinases de matriz responsáveis pelo desbalanço na proporção de 

colágeno tipo I e III, desta forma, auxiliando na manutenção de determinadas 

propriedades mecânicas do tendão. (33, 69, 70)
 

 
Tendo em vista os dados apresentados anteriormente, o estudo de 

alternativas terapêuticas como, por exemplo, a laserterapia, representa um 

fator altamente relevante para o Sistema de Saúde. No entanto, o 

estabelecimento de parâmetros experimentais, com estudos relacionados à sua 

dosimetria e ao seu mecanismo de ação, nas diferentes fazer do reparo 

tecidual, se faz extremamente necessários no auxílio da utilização da 

laserterapia de forma adequada e segura. 
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2- HIPÓTESE 

 
 

 
A hipótese deste trabalho é de que o laser de baixa intensidade possa 

auxiliar no processo de reparo do tendão após a indução da tendinite, através 

da modulação de genes relacionados ao reparo deste tecido, como a 

Tenascina-C e de enzimas colagenases MMP-3 e 13, auxiliando na 

organização das fibras de colágeno, contribuindo para a manutenção das 

propriedades mecânicas do tendão. 

 
 

3- OBJETIVOS 

 
 

 
Estudar o efeito da fotobiomodulação, utilizando laser de baixa 

intensidade em diferentes parâmetros de irradiação, no reparo tecidual após a 

indução da tendinite por colagenase. 

 
 

3.1- OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 
 

 
Investigar as alterações temporais: 

 
 

- Na expressão gênica de MMP3, MMP13 e Tenascina-C; 

- Na proporção de colágeno tipo I e III; 

- Nas propriedades mecânicas relacionadas a força máxima e deformação no 

momento da ruptura, em ensaio de tração cíclico. 

 
Comparar os efeitos do laser de baixa intensidade no comprimento de onda de 

660nm e 830nm, em diferentes energias, no processo de reparo do tendão, 

após a indução da tendinite. 

 
Comparar os efeitos do laser de baixa intensidade infravermelho (830nm) em 

diferentes potências, no processo de reparo do tendão, após a indução da 

tendinite. 
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4- MATERIAL E MÉTODOS 

 
 

 
4.1- Animais 

 
 

 
Foram utilizados ratos Wistar machos pesando entre 150 e 200g (+/- 60 

dias de vida), com livre acesso a água e ração, provenientes do Biotério da 

Universidade Nove de Julho. Os animais foram mantidos em ambiente com 

temperatura controlada e ciclo claro/escuro de 12 horas. Este protocolo 

experimental, de indução da tendinite pela injeção de colagenase, já possui a 

aprovação do Comitê de Ética em Experimentação Animal da Universidade 

Nove de Julho AN0037/2013. 

 
4.2- Indução da tendinite por injeção de colagenase, em tendões 

calcâneos de ratos 

 
 

A indução da tendinite foi realizada em todos os animais exceto o  

grupo controle (CTL) que apresentará tendão saudável sem lesão. Os animais 

dos grupos lesionados foram anestesiados com injeção intraperitoneal de 

cloridrato de quetamina (90mg/Kg) e cloridrato de Xilazina (10mg/Kg). Em 

seguida, receberam 100 µl de injeção transcutânea de colagenase (1 mg/ml; 

Sigma Chemical Co, Cat. C-6885) na região posterior da pata direita, no tendão 

calcâneo. Após a indução, os animais permaneceram em caixas de contenção 

separados em diferentes grupos experimentais conforme indicado na figura 2. 

Após a indução do processo inflamatório pela injeção de colagenase e os 

específicos tratamentos, os animais foram eutanasiados com hiperdose da 

mesma associação de anestésicos (cloridrato de quetamina 180mg/Kg e 

cloridrato de xilasina 30mg/Kg) em diferentes tempos e o tecido do tendão 

removido para posteriores análises. 
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4.3- Protocolos experimentais 

 
 

 
4.3.1- Análises da progressão da Doença - Curso Temporal 

 
 

Após a indução a tendinite, os animais foram distribuídos em 02 grupos 

de acordo com os dias de estudo: 

- 1, 3, 7, 14, 30, 45 e 60 dias para a quantificação de Colágeno I e III, e 

propriedades mecânicas; 

- 2, 6, 12, 48, 72 Horas para a análise da expressão gênica de Tenascina-C, 

MMP 3 e 13. 

Durante este período os animais não tiveram nenhum tipo de 

tratamento. Ao final de cada tempo, os animais foram eutanasiados e as 

amostras dos materiais coletados do tendão calcâneo foram separadas para as 

análises indicadas na metodologia abaixo. 

 
 

Protocolo Experimental – Curso temporal 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

A) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Em (A): Curso Temporal utilizado para determinação do tempo indicado para 

as análises da quantificação de Colágeno I, III e propriedades mecânicas. 

CONTRO
LE 

1 
DIA 

3 
DIAS 

7 
DIAS 

14 
DIAS 

30 
DIAS 

45 
DIAS 

60 
DIAS 
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B) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Em (B): Curso Temporal utilizado para a determinação do tempo indicado para 

as análises da expressão gênica deTenascina-C, MMP 3 e 13. 

 
 

Figuras 2. Grupos Experimentais – Curso temporal 
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4.3.2- Análises dos grupos tratados em diferentes parâmetros de 

irradiação 

 
 
 

Após a determinação do curso temporal, foi escolhido o tempo de 30 

dias para análises histológicas e biomecânicas; 12 horas para expressão de 

MMP-3 e MMP-13; 24 horas para expressão de Tenascina-C. 

O protocolo experimental para os grupos tratados obedeceu às relações 

indicadas na figura abaixo: 

 
Grupos experimentais tratados com LBI 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

A) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Em (A) Comparação entre grupos irradiados com 660nm ou 830nm, em 

energias de 1 ou 3J, com potência de 100mW 
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. Em (B) Comparação entre grupos irradiados com LBI 830nm, 1 ou 3J nas 

potências de 50 ou 100mW. 

 
Figuras 3. Grupos experimentais tratados com LBI 
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4.4- Aplicações da Terapia com Laser de Baixa Intensidade (LBI) 

 
 

 
Após serem submetidos ao modelo de tendinite, os animais receberam o 

tratamento com Laser de baixa intensidade (Thera Lase, DMC®), na região da 

lesão, em único ponto, perpendicular ao tecido, numa área de 0,028 cm² por 

contato, imediatamente após a indução do processo inflamatório. 

Para as análises histológicas e biomecânicas, as irradiações foram 

repetidas até o 7º dia e os animais eutanasiados no 30º dia. 

Para as análises de expressão gênica de MMP3,MMP13 e Tenascina-C, 

os animais foram irradiados imediatamente após a indução da lesão e os 

animais eutanasiados em 12 horas para MMPs e 24 horas para Tenascina-C, 

de acordo com o curso temporal definido anteriormente. 

Abaixo, os parâmetros de irradiação utilizados para os diferentes grupos. 

 
 

Tabela 1- Parâmetros de irradiação utilizados nos diferentes grupos. 
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4.5- Análises de Expressão Gênica pela reação em cadeia da polimerase 

após transcrição reversa em tempo real (real time RT-PCR). 

 

Após a eutanásia, os tendões foram dissecados, removidos e 

armazenados (-80ºC) para análise da Expressão de mRNA por RT-PCR em 

tempo real. A expressão gênica dos compostos indicados na tabela abaixo foi 

quantificada pela reação em cadeia da polimerase reversa (PCR) em tempo 

real. O RNA total das amostras foi extraído com o reagente Trizol (Gibco BRL, 

EUA), de acordo com instruções do fabricante. Após tratamento com DNAse, a 

síntese dos cDNAs foi feita pelo método da transcriptase reversa, empregando 

a enzima SuperScript (Invitrogen, 2 g de RNA total), na presença de mistura 

de primers randômicos e oligo dT. A análise das amostras em tempo real 

obedecerá a um ciclo de desnaturação inicial (10min a 95 C) e quarenta ciclos 

de amplificação (30 seg de desnaturação a 95 C e 1min de anelamento e 

extensão a 60 C). 

As seqüências dos primers utilizados estão representadas no quadro 

abaixo. Os resultados da expressão gênica foram interpretados usando-se a 

fórmula 2-Ct (Ct = número de ciclos necessários para atingir o limiar de 

fluorescência acima do valor de fundo - background) que relaciona a expressão 

do gene de interesse comparado àquela do gene controle HPRT 

 
Tabela 2: Seqüência de Primers para análise da Expressão de mRNA, pela 

técnica de RT-PCR em tempo real. 

PRIMER SEQUÊNCIA 

HPRT FOWARD: AAGCTTGCTGGTGAAAAGGA 
 

REVERSE: TGATTCAAATCCCTGAAGTGC 

MMP3 FOWARD: CCCGTTTCCATCTCTCTCAA 
 

REVERSE: GTGGGTACCACGAGGACATC 

MMP13 FOWARD: GATGGGCCTTCTGGTCTTCT 
 

REVERSE: GAGCTGCTTGTCCAGGTTTC 

TENASCINA-C FOWARD: GACCTG GCCT ATG AGT AC 
 

REVERSE: AGCACGGGTGTTTTATAGC 
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4.6- Propriedades Mecânicas do Tendão 

 
 

 
Como citado anteriormente, após a indução do processo inflamatório pela 

injeção de colagenase, os animais foram eutanasiados em diferentes tempos e 

o tecido tendíneo removido para posteriores análises. Parte deste material foi 

utilizada imediatamente após a retirada, nos ensaios de tração para a avaliação 

de suas propriedades mecânicas. A atividade normal do tendão é formada por 

um conjunto de tensões aplicadas no tecido, divididas em forças de 

carregamento e descarregamento (Fig.6). Desta forma, foi aplicada uma 

sequência de forças de carregamento e descarregamento a fim de simular as 

condições de tensões reais do tendão. 

 
 

 
 

Figura 4: Curva típica durante a aplicação da força até a ruptura da amostra. 

Fonte: Biomecânica dos Tendões e Ligamentos. (71)
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Primeiramente são realizadas as medidas de comprimento, largura e 

altura do tendão. Estes valores são utilizados para detalhar as dimensões do 

material e padronização dos resultados. Os tendões foram fixados no aparelho 

de teste mecânico (tensiômetro). A região osteotendínea fixada na parte inferior 

do aparelho e a região músculo-tendíneo fixada na parte superior do 

tensiômetro. A fim de evitar o ressecamento durante o teste de tração, a região 

fixada é imersa em solução isotônica (NaCl 0.9%) durante todo o teste. Vários 

testes de carregamento e descarregamento de forças foram realizados até o 

momento da ruptura do tecido. As propriedades mecânicas no momento da 

ruptura foi analizada conforme indicado na figura seguinte: 

 
 
 

Figura 5: Curva típica de registro durante a aplicação das forças de 

carregamento e descarregamento. (27)
 

 
- Força máxima de tração no momento da ruptura do tendão após ensaio 

cíclico (Fmax = N). 

- Deslocamento máximo no momento da ruptura, indicando a capacidade de 

deformação do tecido (Dmax=mm). 
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Fmax caracteriza o alcance da força do tendão, ou seja, sua capacidade 

de suportar forças. Dmax caracteriza a elasticidade dos tendões, podendo 

revelar a presença de danos neste tecido. 

4.7- Preparação histológica das amostras 

 
 

 
Para a avaliação qualitativa e quantitativa da concentração, estado de 

agregação e orientação das fibras de colágeno, os tendões passarão por 

preparações histológicas padrão, começando pela fixação do tecido em formol 

(10%) durante 24h. Logo após os tendões foram lavados em água corrente e 

então desidratados em soluções crescentes de álcool etílico (70%, 80%, 90% e 

100%), 1h em cada solução. Em seguida os tendões foram diafanizados em 

solução de álcool/xilol 1:1 por 1h, em seguida passarão por 2 banhos de xilol 

puro, 1h cada. Os tendões foram retirados do xilol e colocados imediatamente 

em parafina líquida (60ºC), dentro de uma estufa, por 2h. Posteriormente os 

blocos foram confeccionados para obtenção dos cortes histológicos. Os 

tendões inclusos nos blocos de parafina foram cortados longitudinalmente em 

cortes semi-seriados na espessura de 7µm e transferidos para lâminas 

histológicas onde foram desparafinizadas e hidratadas. 

Para a microtomia foram realizados cortes com 5 µm de espessura em 

micrótomo LEICA RM 2125 RT. Uma vez precedido o preparo das amostras os 

cortes foram colocados em lâminas para serem corados para visualização de 

colágeno. Após a coloração os cortes foram montados em lâminas 

permanentes para posterior análise em microscópio óptico e fotografados 

através de sistema de microfotografia (Olympus System Microscope Model CX 

41 – Olympus PM10SP Automatic Photomicrographic System). 
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4.8- Quantificação dos Colágenos I, III e Colágeno total pelo 

programa ImageJ: 

 
 
 

Realizou-se a análise das imagens mediante o software ImageJ 1.50J/ 

Java 1.8 versão para Windows (RGB), esse programa identifica o tipo de 

colágeno baseado em cores. Vermelho, amarelo e laranja correspondem a 

colágeno tipo I (maduro), enquanto que o verde é igual a colágeno tipo III 

(imaturo). (72, 73) Os resultados foram expressos em área percentual e 

quantificados em pixels, para a análise quantitativa, 05 imagens da área total 

da lesão por amostras N5 por grupo (aumento de 20X). Foram contabilizadas 

as percentagens totais de colágeno I, III e de colágeno total. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

A) 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Em (A): seleção da imagem e ajuste da área a ser analisada. 
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B) 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
Em (B) utilização de plugin (específico para colágenos) Color threshold do 

software Image J para definição de cores dos colágenos I e III. 
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C) 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Em (C): Quantificação do colágenos em Pixels, analise da quantificacão dos 

colágenos I e III mensurados por coloração. 

 
Figuras 6: Imagens da sequência de etapas utilizadas para quantificar colágeno 

tipo I e III. 

 
A marcação do colágeno foi quantificada por segmentação de cores 

(colour deconvolution), utilizando o plugin Threshold Color e medição 

automática utilizando o software Image J (Fig. 8). Expressos como densidade 

óptica média integrada (IOD) 83. 

Foram examinadas 5 imagens histológicas e os dados foram submetidos 

à análise estatística. 
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4.9- Análises Estatísticas 

 
 

 
Os resultados da expressão gênica, propriedades mecânicas e 

proporção de colágeno foram descritos em valores médios com os respectivos 

desvios padrão. Foi realizado o teste de Shapiro-Wilk para verificar a 

normalidade 

Os valores foram considerados normais, sendo posteriormente utilizado 

o teste one-way ANOVA com post-hoc Tukey-Kramer. O nível de significância 

estatística foi a partir de p < 0,05. 
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5- RESULTADOS 

 
 

 
Os resultados deste trabalho foram separados em 3 fases: conforme 

sequência a seguir: 

 
- Fase I: Foram apresentados o curso temporal de todas as análises 

realizadas, entre elas: 

- Curso temporal das propriedades mecânicas (força máxima de tração e 

deslocamento ou deformação no momento da ruptura); 

- Curso temporal das imagens histológicas e da quantificação de 

colágeno; 

- Curso temporal da expressão gênica de MMP-3, MMP-13 e Tenascina- 

C. 

 
 

- Fase II: Foram apresentados os resultados histológicos, biomecânicos e de 

expressão gênica dos grupos tratados com laserterapia. 

Foi realizada a comparação da irradiação laser no comprimento de 

onda vermelho (660nm) e infravermelho (830nm) na energia de 1 e 3J. 

 
- Fase III: A partir dos resultados obtidos na Parte II, foram apresentados os 

resultados dos grupos experimentais comparando diferentes potências (50 e 

100mW) para o mesmo comprimento de onda (830nm). 
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Fase I – Determinação do curso temporal 

 
 

5.1) Análise da força máxima de ruptura após a indução da tendinite – 

Curso temporal. 

 

Foram avaliadas a força máxima de tração no momento da ruptura e a 

deformação indicada pelo deslocamento neste mesmo ponto. 

O gráfico abaixo mostra a Força máxima obtida no momento da ruptura, 

durante o ensaio de tração cíclico. Os grupos apresentados são: CTL (grupo 

controle) e grupos com Tendinite induzido por colagenase após 1, 3, 6, 14, 30, 

45 e 60 dias. 

Após 1 dia da indução da lesão, os tendões apresentaram apenas 7% 

de força máxima de ruptura comparado ao grupo CTL. Os grupos 3, 7 e 14 dias 

apresentaram respectivamente 36%, 44% e 41% desta mesma força. Os 

grupos 30 e 45 apresentaram forças de 55% e 59% respectivamente. O grupo 

60 apresentou 81% da força máxima de ruptura comparada ao grupo CTL, 

sendo significantemente maior que os demais grupos lesionados. 
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Figura 7: Gráfico da Força máxima no momento da ruptura - Curso Temporal 
da tendinite em tendão calcâneo de ratos, lesão induzida por injeção de 
colagenase, grupos apresentados são: CTL (grupo controle), e grupos 
Tendinite após 1 dia, 3 dias, 6 dias, 14 dias, 30 dias, 45 dias e 60 dias. Os 
valores estão representados pela média + DPM. N = 5 animais/grupo (**** p < 
0,0001 vs CTL; ### p<0,001 vs 60). 
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5.2) Análise do deslocamento máximo no momento da ruptura, após a 

indução da tendinite – Curso temporal. 

 
O gráfico abaixo mostra o deslocamento registrado pelos tendões 

durante o ensaio de tração cíclico, no momento da ruptura do tecido. O 

deslocamento foi indicado no gráfico como a deformação do tecido tendíneo. 

Os grupos apresentados no gráfico são: grupo controle (CTL) com 

tendões íntegros e grupos com tendinite, analisados em 1, 3, 7, 14, 30, 45 e 60 

dias. 

Todos os grupos apresentaram aumento da deformação quando 

comparados ao grupo controle. Houve uma tendência maior de deformação 

nos grupos 1, 3 e 14. A partir do 30º dia, foi observado redução da deformação, 

comparados aos grupos 3 e 14 e esta redução foi mantida nos dias 45 e 60. 
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Figura 8: Gráfico da Deformação - Curso Temporal da tendinite em tendão 
calcâneo de ratos, lesão induzida por injeção de colagenase, grupos 
apresentados são: CTL (grupo controle), e grupos Tendinite após 1 dia, 3 dias, 
6 dias, 14 dias, 30 dias, 45 dias e 60 dias. Os valores estão representados pela 
média + DPM. N = 5 animais/grupo (* p < 0,05 e ****p < 0,0001 vs CTL). 
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5.3) Análise histológica por luz polarizada: Imagens de colágeno tipo I e III 

– Curso temporal 

 
 

As figuras abaixo indicam a histologia do tendão íntegro (CTL) ou após 

indução da tendinite, obtidas após 1, 3, 7, 14, 30, 45 e 60 dias da indução por 

colagenase. Tanto em (A) como em (B) é possível observar alteração da 

organização das fibras do tecido tendíneo, principalmente dos primeiros dias 

após a indução. Os grupos 1, 3 e 7 apresentaram maiores alterações 

comparados ao grupo CTL. A partir do 14º dia houve uma melhora na 

organização do tecido, progredindo nos dias 30, 45 e 60. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

A) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Em (A) Imagens coradas com Picrosirius Red, sem polarização. 
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B) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Em (B) Imagem polarizada 

 
 

Figuras 9: Imagens da histologia do tendão calcaneo de ratos – Corte 
longitudinal – Curso temporal. Grupos: controle saudável (CTL) e tendinite com 
1, 3, 7, 14, 24, 30, 45 e 60 dias. Aumento 200X. 



32 
 

5.4) Análise histológica por luz polarizada: Quantificação de colágeno tipo 

I e III – Curso temporal 

 
 

O gráfico abaixo representa a quantificação de colágeno obtidas a partir 

da análise das imagens, utilizando o programa ImageJ e uso de plug-in 

específico com valores expressos em “pixels”, como indicado anteriormente na 

metodologia 

Em (A), todos os grupos apresentaram redução na proporção de 

colágeno tipo I quando comparados ao grupo controle. A redução foi mais 

acentuada nos primeiros dias após a indução da tendinite, representados pelos 

grupos 1, 3 e 7. A partir do 14º dia houve um aumento da proporção de 

colágeno I, mantida nos grupos (30 e 60). 

Em (B), foi observado um aumento da proporção de colágeno III a partir 

do 7º dia quando comparado ao grupo controle. Houve também um expressivo 

aumento da proporção de colágeno III após o 14º dia e mantida nos grupos 30, 

45 e 60. 
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Figuras 10: Gráfico de quantificação de Colágeno a partir das imagens com 
lente de polarização – Curso Temporal. Em (A) temos a quantificação de 
colágeno I e em (B) a quantificação de colágeno III. Grupos apresentados são: 
CTL (grupo controle), e grupos Tendinite após 1, 3, 6, 14, 30, 45 e 60 dias após 
a indução da tendinite. Valores representados pela média + DPM. N = 5 
animais/grupo (Em A e B, *p < 0,05 e ****p < 0,0001 vs CTL. 
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5.5) Expressão gênica de Metaloproteinase de Matriz (MMP-3 e MMP-13) – 

Curso Temporal. 

 
 

A fim de verificar o momento de maior variação da expressão gênica de 

MMP-3 e MMP-13, foi realizado o curso temporal nos tempos de 2, 6, 12, 24, 

48 e 72 horas após da indução da tendinite. O tempo de maior variação foi 

utilizado para análise destes mesmos genes, porém nos grupos tratados com 

laser de baixa intensidade. 

Em (A) temos a expressão gênica da MMP-3 durante o processo 

inflamatório induzido pela colagenase nos tendões calcâneos dos animais. Foi 

observado aumento da expressão deste gene em praticamente todos os 

tempos do curso temporal utilizado, com maior aumento em 12 horas. A partir 

deste dado, foi utilizada a expressão de MMP-3 em 12 horas para os próximos 

grupos tratados com laser de baixa intensidade. 

Em (B) temos o curso temporal da expressão gênica de MMP-13 em 

tendões onde a tendinite foi induzida. Neste caso, foi observado aumento da 

expressão gênica de MMP-13 nos tempos de 2, 12 e 48 horas. Foi escolhido 

igualmente ao gene anterior (MMP-3) o tempo de 12 horas para estudo da 

variação na expressão tanto de MMP-3 como de MMP-13. 
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Figura 11: Gráfico do curso temporal da Expressão gênica de metaloproteinase 
de matriz. Em (A) temos a Expressão Gênica da MMP-3 (p < 0,05 e p < 0,01) 
vcs controle. Em (B) temos a Expressão gênica de MMP-13. Grupos: CTL, 2h, 
6h, 12h, 24h, 48h, 72h. Valores representados pela média + DPM. N = 5 
animais/grupo. (Em A e B: *p < 0,05 e ****p < 0,01 vs CTL). 
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5.6) Expressão gênica de Tenascina-C – Curso temporal. 

 
 

 
Foi realizado o curso temporal da expressão de Tenascina-C nos  

tempos de 2, 6, 12, 24, 48 e 72 horas após da indução da tendinite e o tempo 

de maior variação foi utilizado para análise da expressão deste gene nos 

grupos tratados. 

No gráfico abaixo foi observado aumento da expressão de Tenascina-C 

em todos os tempos escolhidos no experimento, com pico de expressão em 24 

horas após a indução da tendinite. Foi escolhido o temp ode 24 horas para 

análise da expressão de Tenascina-C nos grupos trabalhos. 
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Figura 12: Gráfico do Curso Temporal da Expressão Gênica de Tenascina-C. 
Grupos: CTL, 2h, 6h, 12h, 24h, 48h, 72h. Os valores estão representados pela 
média + DPM. N = 5 animais/grupo. (*p < 0,05 e ****p < 0,01 vs CTL). 
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Fase II – Comparação entre laser vermelho (660m) e Infravermelho 

(830nm) 

 
 

A partir dos resultados obtidos na determinação do curso temporal das 

diferentes análises, foram escolhidos os tempos determinados a seguir: 

- A avaliação das forças máximas e do deslocamento no momento da 

ruptura obtido no ensaio de tração cíclico, bem como a quantificação do 

colágeno I e III obtidos a partir da análise das imagens histológicas foi realizada 

após 30 dias da indução da tendinite no tendão calcâneo dos ratos. 

- A determinação da expressão gênica de MMP-3 e MMP-13 nos grupos 

tratados foi realizada após 12 horas da indução do processo inflamatório. Já a 

expressão de Tenascina-C foi realizada após 24 da indução da mesma lesão. 

Seguem abaixo, os gráficos utilizando a comparação entre grupos 

irradiados com laser vermelho (660nm) e infravermelho (830nm). 
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5.7) Análise da força máxima de ruptura após a indução da tendinite – 

Comparação entre 660nm e 830nm. 

 

O gráfico a seguir mostra a Força máxima obtida no momento da 

ruptura, durante o ensaio de tração cíclico. Os grupos apresentados são: CTL 

(grupo controle), NT (tendinite sem tratamento) e grupos irradiados com laser 

vermelho (660nm, energia de 1J ou 3J, potência de 100mW) ou infravermelho 

(830nm, energia de 1J ou 3J, potência de 100mW). 

Foi observado redução da força máxima de tração no momento da 

ruptura (Fmax) em todos os grupos onde houve indução da tendinite. 

Não houve diferenças entre os grupos NT e L1J em 660nm. Os grupos 

L3J em 660nm e todos os grupos irradiados com 830nm apresentaram 

aumento de Fmax quando comparados ao grupo NT, especialmente, o grupo 

1J em 830nm apresentou o maior aumento de Fmax comparado ao grupo NT. 
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Figura 13: Gráfico da Força máxima no momento da ruptura – Grupos: CTL 
(Controle) e tendinite NT (sem tratemento) ou irradiado com laser 660nm (L1J e 
3J) ou 830nm (1J e 3J). Os valores estão representados pela média + DPM. N 
= 5 animais/grupo *p < 0,05 e ****p < 0,01 vs CTL; #p<0,05 e ##p<0,03 vs NT). 
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5.8) Análise do deslocamento máximo no momento da ruptura, após a 

indução da tendinite – Comparação entre 660nm e 830nm. 

 
 

O gráfico abaixo mostra o deslocamento registrado pelos tendões 

durante o ensaio de tração cíclico. Os grupos apresentados são: CTL (grupo 

controle), NT (tendinite sem tratamento) e grupos irradiados com laser 

vermelho (660nm, energia de 1J ou 3J, potência de 100mW) ou infravermelho 

(830nm, energia de 1J ou 3J, potência de 100mW). 

O deslocamento foi indicado no gráfico como a deformação máxima do 

tecido tendíneo até a ruptura. 

Foi observado no grupo NT um discreto aumento da deformação, 

comparado ao grupo CTL. Somente os grupos irradiados com laser 830nm, nas 

2 energias (1 e 3J) apresentou redução da deformação quando comparado ao 

grupo NT. 
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Figura 14: Gráfico da Deformação - Grupos: CTL (Controle) e tendinite NT 
(sem tratamento) ou irradiado com laser 660nm (L1J e 3J) ou 830nm (1J e 3J). 
Os valores estão representados pela média + DPM. N = 5 animais/grupo (# p < 
0,05 vs NT. 
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5.9) Análise histológica por luz polarizada: Imagens de colágeno tipo I e III 

– Comparação entre 660nm e 830nm. 

 
 

 
As imagens histológicas representativas a seguir foram organizadas em 

(a) CTL; (b) NT; (c) e (d) grupos com laser 660 com irradiados cm 1J e 3J 

respectivamente; (e) e (f) grupos irradiados com laser 830nm em 1J e 3J 

respectivamente. 

Em (I), o grupo NT aparentemente apresentou alterações na 

organização das fibras comparado com os demais grupos que apresentaram 

morfologia aparentemente mais próxima ao grupo CTL 

Em (II), o grupo NT e os grupos 1 e 3J para 660nm apresentaram 

aumento na coloração verde, comparados ao grupo CTL. 

Os grupos 1 e 3J para 830nm apresentaram concentração de verde 

próximo ao grupo CTL. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

I) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Em (I) Imagens histológicas do tendão calcâneo de ratos, coradas com 

Picrosirius Red, sem polarização. 
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II) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Em Imagens histológicas com polarização do tendão calcâneo de ratos. 

 
 

Figura 15: Imagens da histologia do tendão – Corte longitudinal. Comparação 
entre 660nm e 830nm. Grupos: CTL (saudável), grupos tendinites NT (Não 
tratado) ou irradiado com laser 660nm (1J ou 3J) ou 830nm (1 ou 3J). Aumento 
200X. 
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5.10) Análise histológica por luz polarizada: Quantificação de colágeno 

tipo I e III – Comparação entre 660nm e 830nm. 

 
 

O gráfico abaixo representa a quantificação de colágeno obtidas a partir 

da análise das imagens representativas do item “6,9” pelo programa ImageJ 

com uso de plug-in específico com valores expressos em “pixels” e traduz de 

forma quantitativa a proporção de colágeno tipo I para (A) e colágeno III para 

(B). 

Em (A), todos os grupos apresentaram redução na proporção de 

colágeno tipo I quando comparados ao grupo controle e a menor redução desta 

proporção foi observada no grupo 3J (660nm) seguido de 1J (830nm). Estes 2 

grupos ainda apresentaram proporção de colágeno I aumentados quando 

foram comparados ao grupo NT. 

Em (B), todos os grupos lesionados apresentaram aumento na 

proporção de colágeno III. No entanto, todos os grupos tratados, ambos com 

660 ou 830 apresentaram redução a proporção de colágeno III quando foram 

comparados ao grupo NT. O grupo irradiado com 830nm apresentou menor 

proporção de colágeno III quando comparados ao grupo irradiado com 660nm. 
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Figura 16: Gráfico de quantificação de Colágeno a partir das imagens com 
lente de polarização. Em (A) temos a quantificação de colágeno I e em (B) a 
quantificação de colágeno III. Grupos: CTL (Controle) e tendinite NT (sem 
tratamento) ou irradiado com laser 660nm (L1J e 3J) ou 830nm (1J e 3J). Os 
valores estão representados pela média + DPM. N = 5 animais/grupo. (Em A e 
B: ***p < 0,001 vs CTL e # # #p<0,001 vc NT). 
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5.11) Expressão gênica de MMP-3 – Comparação entre 660nm e 830nm. 

 
 

 
Foi realizada a expressão gênica de MMP-3, comparando os grupos 

irradiados com laser vermelho e infravermelho. 

Em (A) foi observado o aumento da expressão gênica de MMP-3 no 

grupo NT, comparado ao grupo CTL. Ao contrário, ambos os grupos irradiados 

com 1 ou 3J em 660nm apresentaram redução da expressão deste mesmo 

gene quanto comparados ao grupo NT. 

Em (B) foi também observado aumento da expressão gênica de MMP-3 

no grupo NT, quando comparado ao grupo CTL. Os grupos irradiados com 1 e 

3J em 830nm apresentaram redução da expressão do mesmo gene, quando 

comparados ao grupo NT. 
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Figura 17: Gráfico da expressão gênica de MMP-3. Em (A): grupos irradiados 
com 1 ou 3J em 660nm após 2 horas. Em (B): grupos irradiados com 1 ou 3J 
em 830nm após 12 horas. Valores representados pela média + DPM. N = 5. 
(Em A e B: ****p < 0,0001 vs CTL e # # # #p<0,0001 vc NT). 
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5.12) Expressão gênica de MMP-13 – Comparação entre 660nm e 830nm. 

 
 

 
Os gráficos abaixo indicam a expressão gênica de MMP-13 no tendão 

calcâneo de ratos após a indução da tendinite, tratados ou não com laser de 

baixa intensidade em 660 ou 830nm. 

Em (A) foi observado o aumento da expressão gênica de MMP-13 no 

grupo NT, comparado ao grupo CTL e nos grupos irradiados com 1 ou 3J em 

660nm foi observada uma redução significante na expressão deste mesmo 

gene quanto comparados ao grupo NT. 

Em (B), ambos os grupos NT e 1J (830nm) apresentaram aumento da 

expressão gênica de MMP-13, comparados ao grupo CTL. O grupo irradiado 

com 3J em 830nm não apresentou alteração na expressão gênica deste 

mesmo gene, quando comparado ao grupo CTL. 
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Figura 18: Gráfico da expressão gênica de MMP-13. Em (A): grupos irradiados 
com 1 ou 3J em 660nm após 2 horas. Em (B): grupos irradiados com 1 ou 3J 
em 830nm após 12 horas. Valores representados pela média + DPM. N = 5. 
(Em A e B: ****p < 0,0001 vs CTL e # # # #p<0,0001 vc NT). 
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Fase III – Avaliação do tratamento com laser infravermelho (830nm) em 

diferentes potências. 

 
 

A partir dos resultados obtidos na fase II, foi escolhido o laser no 

comprimento de onda de 830nm para o grupo tratado. 

Foi utilizado energias de 1 ou 3J nas potências de 50 ou 100mW. 

Foi realizada análise biomecânica, histológica e de expressão gênica de 

MMP-3, MMP-13 e Tenascina-C. 
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5.13) Análise da força máxima de ruptura após a indução da tendinite – 

Comparação entre 50mW e 100mW para 1 ou 3J – laser de 830nm. 

 
 
 

O gráfico abaixo mostra as alterações da Força máxima do tendão 

calcâneo do rato, no momento da ruptura. 

Os grupos utilizados nesta 3ª fase foram: CTL; NT; 1J, 50mW; 1J, 

100mW; 3J, 50mW e 3J, 100mW; todos irradiados com laser de baixa 

intensidade no comprimento de onda de 830nm. 

Foi observada redução da formça máxima durante a tração do tendão no 

grupo NT, comparado ao grupo CTL. 

Todos os grupos irradiados apresentaram aumento da força máxima 

quando comparados ao grupo NT. 

O grupo irradiado com 1 e 3J na potência de 50mW e o grupo irradiado 

com 1J em 100mW apresentaram as menores diferenças quando comparados 

ao grupo CTL. 
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Figura 19: Gráfico da Força máxima de tração no momento da ruptura – 
Grupos: CTL (grupo controle), grupos com Tendinite NT (sem tratamento), 
grupos tratados laser 830nm (1J/50mW), (3J/50mW), (1J/100mW) e 
(3J/100mW). Valores estão representados pela média + DPM. N = 5. (*p < 0,05 
e ****p < 0,0001 vs CTL; #p<0,05 e ##p<0,03). 
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5.14) Análise do deslocamento máximo no momento da ruptura, após a 

indução da tendinite – Comparação entre 50mW e 100mW para 1 ou 3J – 

laser de 830nm. 

 
 

O gráfico abaixo mostra o deslocamento registrado pelos tendões 

durante o ensaio de tração cíclico. 

Os grupos utilizados foram: CTL; NT; 1J, 50mW; 1J, 100mW; 3J, 50mW 

e 3J, 100mW; todos irradiados com laser de baixa intensidade no comprimento 

de onda de 830nm. 

Foi abservado aumento da deformação do tendão apenas no grupo NT. 

Todos os grupos irradiados não apresentaram diferenças na deformação 

quando comparados ao grupo CTL. 

O grupo 3J – 50mW e os grupos 1Je 3J ambos com 100mW 

apresentaram redução da deformação comparados ao grupo NT. 
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Figura 20: Gráfico da Deformação - Grupos: CTL (grupo controle), grupos com 
Tendinite NT (sem tratamento), grupos tratados laser 830nm (1J/50mW), 
(3J/50mW), (1J/100mW) e (3J/100mW). Valores representados pela média + 
DPM. N = 5. (*p < 0,05 vs CTL; #p<0,05 e ##p<0,03). 
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I) 

 

5.15) Histologia Grupos tratados Colágeno I e III – Comparação entre 

50mW e 100mW para 1 ou 3J – laser de 830nm. 

 
 

As figuras abaixo são imagens histológicas representativas dos grupos 

irradiados com laser infravermelho em diferentes potências, na seguinte ordem: 

(A) CTL; (B) NT; (C) e (D) grupos com laser 830nm irradiados com 1J ou 3J em 

50mW; (E) e (F) grupos com laser 830nm irradiados com 1J ou 3J em 100mW. 

Em (I), foi observado aparente alteração na organização das fibras em 

(B), comparado ao grupo CTL (A). 

Em (II), o grupo NT (B) apresentou aparente aumento nos tons de verde, 

quanto comparados aos demais grupos. 

 
 

 

Em (I) Imagens histológicas do tendão calcâneo de ratos coradas com 

Picrosirius Red, sem polarização. 
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Em (II) Imagem polarizada. 

 
 

 
Figuras 21: Imagens da histologia do tendão calcâneo de ratos – Corte 
longitudinal. Comparação entre 50mW e 100mW no comprimento de onda de 
830nm. Grupos: grupos tratados laser 830nm (1J/50mW), (3J/50mW), 
(1J/100mW) e (3J/100mW). Aumento 200X. 

II) 
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5.16) Análise histológica por luz polarizada: Quantificação de colágeno 

tipo I e III – Comparação entre 50mW e 100mW para 1 ou 3J – laser de 

830nm. 

 
 

O gráfico abaixo representa a quantificação de colágeno após 30 dias da 

lesão, obtidas a partir da análise das imagens representativas do item “6,15” 

pelo programa ImageJ com uso de plug-in específico com valores expressos 

em “pixels” e traduz de forma quantitativa a proporção de colágeno tipo I para 

(A) e colágeno III para (B). 

Em (A), todos os grupos apresentaram redução em diferentes 

proporções, na taxa de colágeno tipo I, comparados ao grupo CTL. 

Ambos os grupos 1 e 3J com potência de 50mW e o grupo irradiado com 

1J e 100mW apresentaram aumento na proporção de colágeno I comparados 

ao grupo NT.O grupo 3J – 100mW apresentou a menor proporção de colágeno 

I, comparado aos demais grupos. 

Em (B), todos os grupos lesionados apresentaram aumento na 

proporção de colágeno III, comparados ao grupo CTL. 

O grupo NT apresentou o maior aumento na proporção de colágeno III, 

seguido do grupo irradiado com 1J com 50mW de potência em 830nm. 

Todos os grupos irradiados apresentaram redução na proporção de 

colágeno III quando comparados ao grupo NT. 

O grupo 3J com 50mW foi o mais próximo do grupo CTL. 
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Figura 22: Gráfico da quantificação do Colágeno III após 30 dias da indução a 

tendinite. Grupos: CTL (grupo controle), grupos com Tendinite induzido por 

colagenase NT (sem tratamento), grupos tratados laser 830nm (1J/50mW), 
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(3J/50mW), (1J/100mW) e (3J/100mW). Os valores estão representados pela 

média + DPM. N = 5. (*p < 0,05 e ****p < 0,0001 vs CTL; ###p<0,001 vs NT. 

 

5.17) Análises da Expressão Gênica da MMP-3 e MMP13 - Comparação 

entre 50mW e 100mW para 1 ou 3J – laser de 830nm. 

 
 

Os gráficos abaixo mostram a expressão gênica de MMP-3 e MMP-13 

após 12 horas da indução da tendinite em tendões saudáveis e com lesão. 

Em (A), foi observado aumento da expressão gênica de MMP-3 em 

todos os grupos lesionados, porém o aumento foi mais significativo no grupo 

NT (sem tratamento) e 1J – 50mW em 830nm. 

Ambos os grupos 1 e 3J em 100mW e o grupo 3J em 50mW 

apresentaram redução na pexpressão gênica de MMP-3 quando comparados 

ao grupo NT. 

Em (B) foi observado aumento na expressão gênica de MMP-13 apenas 

nos grupos NT e 1J com 100mW de potência. 

Os demais grupos não apresentaram diferenças estatísticas quando 

comparados ao grupo CTL. 
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Figura 23: Gráfico da expressão gênica de MMPs, 12 horas após a indução da 
tendinite. Em (A) expressão gênica de MMP-3 e (B) expressão gênica de MMP- 
13. Grupos: CTL (grupo controle), grupos com Tendinite NT (sem tratamento), 
grupos tratados laser 830nm (1J/50mW), (3J/50mW), (1J/100mW) e 
(3J/100mW). Valores representados pela média + DPM. N = 5. (*p < 0,05 e ***p 
< 0,001 vs controle; ### p<0,001 vs NT). 
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5.18) Análises da Expressão Gênica de Tenascina-C: Comparação entre 

50mW e 100mW para 1 ou 3J – laser de 830nm. 

 
 

O gráfico abaixo mostra a expressão gênica de Tenascina C após 24 

horas da indução da tendinite em tendões saudáveis e com lesão. É possível 

observar o aumento desta expressão no grupo NT (sem tratamento) e nos 

grupos irradiados com 1 e 3J com 100mW, quando comparados ao grupo CTL 

(controle). O grupo tendinite tratado com laser na energia de 1J com 100mW  

de potência apresentou o maior aumento da expressão gênica de Tenascina-C, 

comparado também ao grupo CTL e NT. 
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Figura 24: Gráfico da expressão gênica de Tenascina-C, 24 horas após a 
indução da tendinite. Grupos: CTL (grupo controle), grupos com Tendinite NT 
(sem tratamento), grupos tratados laser 830nm (1J/50mW), (3J/50mW), 
(1J/100mW) e (3J/100mW). Valores representados pela média + DPM. N = 5. 
(****p < 0,0001 vs controle; ####p<0,0001 vs NT). 
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5.19) Resumo dos resultados obtidos neste trabalho: 

 
 
 

As tabelas abaixo apresentam o resumo de todos os resultados 

apresentados neste trabalho, foram avaliadas as alterações da força máxima, 

deformação, quantificação dos Col I e III, expressão Gênica das MMPs 3 e13 e 

da Tenascina- C, nos grupos sem tratamento (NT) e tratados com laser de 

baixa potência. A coluna (NT) apresenta resultados do grupo não tratado em 

comparação ao grupo CTL. As demais colunas dos grupos tratados com laser 

de baixa intensidade apresentam resultados em comparação ao grupo sem 

tratamento (NT) 

 

 
Tabelas 03. Resumo dos resultados 

Fase 2 

 
 
 
 
 

 

GRUPOS 

  
660nm 

 
830nm 

  

NT 
 

1J/100mW 
 

3J/100mW 
 

1J/100mW 
 

3J/100mW 

Força máxima ↓ ↑ ↓ ↑ ↑ 

Deformação ↑ = ↑ ↓ ↓ 

Colágeno I ↓ ↓ = ↑ ↓ 
 
Colágeno III ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ 

MMP-3 ↑ = ↑ ↑ ↑ 

MMP-13 ↑ ↑ ↑ ↓ = 
Tempo  10 seg 30 seg 10 seg 30 seg 
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Fase 3 
 
 
 
 

 

  GRUPOS  
 

830nm 

 
NT 1J/50mW 3J/50mW 1J/100mW 3J/100mW 

Força máxima ↓ ↑ ↑ ↑ ↑ 

Deformação ↑ ↑ = ↓ ↓ 

Colágeno I ↓ ↑ ↑ ↑ ↓ 

Colágeno III ↑ ↑ = ↑ ↑ 

MMP-3 ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ 

MMP-13 ↑ = = ↓ = 

Tenascina-C ↑ = = ↑ ↑ 
Tempo 

 
20 seg 1 min 10 seg 30 seg 

 
 

Tabelas 03. Resumo dos resultados - obtidos pelo tratamento com laser de 
baixa intensidade na tendinite induzida por colagenase em tendão calcâneo de 
ratos. Fase 2 e 3. Grupos sem tratamento (NT) e tratados com laser de baixa 
intensidade com 660nm e 830nm, na energia de 1J, 3J com 50mW e 100mW 
de potência. Resultados do grupo sem tratamento (NT) comparado ao grupo 
(CTL). Resultados dos Grupos tratados comparados a NT. 

(↑) aumento; (↓) redução; (=) sem alteração em relação ao grupo CTL. 
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6- DISCUSSÃO 

 
 

 
As lesões no tendão são ocorrências comuns em atividades normais, no 

local de trabalho ou a partir de atividades esportivas. Um estudo publicado em 

2009 mostrou uma incidência em torno de 3 a 5 milhões de indivíduos com 

lesões de tendões e ligamentos em todo o mundo. Os tratamentos oferecidos 

neste tipo de evento estão divididos em conservadores (reabilitação e alívio da 

dor), ou cirúrgicos. Independentemente de qual destas rotas de tratamento 

primário são seguidos, quando ocorre a cura, o tendão não apresenta 

características funcionais como ao do tecido original. Esta dificuldade na 

recuperação do tendão somada com a baixa eficiência de determinadas 

terapias surgem a necessidade de buscar outras estratégias de tratamento. (74, 

70) 

O laser de baixa intensidade tem demonstrado ser uma importante 

ferramenta no tratamento de doenças músculos esqueléticos, apresentado 

efeitos reparadores associados a manutenção do colágeno I, bem como na 

reorganização das fibras . Porém, existe uma dificuldade em estabelecer 

parâmetros de irradiação eficazes, devido a variedade de aparelhos que 

trabalham em diferentes comprimentos de onda, variando ainda a energia e 

potência aplicada. Além disso, as informações sobre a ação do laser de baixa 

intensidade na modulação do colágeno tipo I e III durante o processo de reparo 

do tendão, bem como a relação com suas propriedades mecânicas ainda são 

superficiais. (25, 70)
 

Neste trabalho, observamos que o laser de baixa intensidade em ambos 

os comprimentos de ondas (660nm e 830nm) melhorou as propriedades 

mecânicas do tendão comparadas aos grupos não trabalhos. O laser 

infravermelho apresentou discreto aumento da força máxima de rutpura 

comparado aos grupos irradiados com laser vermelho. Em relação à diferença 

de potência, os dados sugerem que o laser infravermelho 830nm, na energia 

de 3J e 50mW de potência ou na energia de 1J e 100mW de potência, 

apresentaram os melhores resultados no processo de reparo, comparado aos 

demais grupos. 
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Para chegar a este resultado, o trabalho foi separado em 3 fases, a fim 

de otimizar a utilização de animais e material. 

Em resumo, a fase I foi utilizada para padronizar tempos experimentais a 

partir do curso temporal em diferentes análises. O tempo escolhido de 30 dias 

para análises funcionais e histológicos e de 12 ou 24 horas de expressão 

gênica foi utilizado na fase I para comparação da ação do laser em diferentes 

comprimentos de onda e na fase II para comparar diferentes potências. 

Na fase I, para a determinação do curso temporal, foram utilizadas 

análise de propriedades mecânicas e capacidade de deformação do tecido, 

durante ensaio de tração cíclico além de análise histológica de colágeno tipo I e 

III. 

Nesta primeira fase, foi observado redução importante de Fmax em 1 dia 

e nos primeiros 14 dias. No 30º dia o Fmax chegou a valores próximo de 50% 

do grupo CTL. 

No mesmo sentido, foi analisada a capacidade de deformação e 

observado um aumento progressivo até o 14º dia. 

Nas analise histológicas foi observado proporcional de colágeno tipo I e 

III entre o 14º e 30º dia. 

A partir destes resultados foi escolhido o 30º dia para as análises com os 

grupos irradiados. 

Da mesma forma, foi realizado o curso temporal da expressão gênica de 

MMP3, 13 e Tenascina-C, com a intenção de identificar o tempo de maior 

expressão gênica destes marcadores de reparo tendíneo a fim de utilizar nos 

grupos tratados, para verificar se o laser de baixa intensidade teria algum tipo 

de modulação. 

Para expressão gênica de MMP3 e 13 identificamos aumento na 12ª 

hora após a indução da tendinite. Para Tenascina-C o tempo de maior 

expressão foi na 24ª hora. 

Depois de finalizada a fase I, foi iniciada a fase II que teve como objetivo 

a comparação de diferentes comprimentos de onda (660nm e 830nm) no 

processo de reparo do tendão. 

As maiorias dos trabalhos utilizam o laser infravermelho para o 

tratamento da tendinite, porém são poucos os que justificam esta escolha que 

geralmente está relacionada com a capacidade de penetração do laser 
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infravermelho quando comparado ao vermelho. Porém, este fator deve ser 

levado em consideração quando se utiliza irradiação em humanos ou animais 

de grande porte, o que não é o caso de nosso modelo de tendinite. 

Na comparação entre comprimentos de onda (vermelho e infravermelho) 

observamos que ambos os laseres aumentaram Fmax, comparados ao grupo 

NT, com maior evidência para o parâmetro “830nm, 1J – 100mW”. 

Ao analisar a deformação, também obsevamos redução de todos os 

grupos irradiados, comparados ao grupo NT. 

Os resultados histológicos também corroboraram com os resultados de 

propriedades mecânicas, mostrando aumento de colágeno I tanto em 3J- 

100mW 660nm quanto em 1J-100mW 830. Porém foi observada uma redução 

de colágeno III nos grupos 830nm quando comparados ao grupo NT e 660nm. 

A capacidade de deformação pode ser relacionada com os níveis de 

colágeno III no tecido. Geralmente, enquanto existe o processo de reparo, o 

colágeno ainda continua em formação, sendo reduzido a valores basais 

quando o tecido está próximo do fim de seu reparo. (75)
 

Ainda na comparação entre 660nm e 830nm, foi obsevado importante 

redução da expressão gênica de MMP3 nos grupos irradiados com 660nm, 

chegando a valores próximos do grupo CTL. Da mesma forma, foi observada 

redução na expressão de MMP13 em ambas as energias (1 ou 3J). 

Com relação aos grupos irradiados com 830nm, observou ainda uma 

redução da expressão de MMP3 comparado ao grupo NT, porém, com valores 

superiores ao grupo CTL. No mesmo sentido, a expressão de MMP13 manteve 

aumentada comparada ao grupo CTL, mas sem alterações quando 

comparadas ao grupo NT. 

As metaloproteinases de matriz são enzimas importantes para o reparo 

tecidual e apesar de atuarem na degradação de colágeno, apresentam 

diferentes funções durante a reparação do tendão. 

Na fase inflamatória, os níveis de MMP3 e 13 podem estar aumentados, 

indicando degradação de colágeno e tecidual. Geralmente, nesta fase é 

interessante o controle destas enzimas, a fim de reduzir o processo de 

degeneração, reflexo do processo inflamatório. Neste sentido, o laser de baixa 

intensidade é conhecido por modular MMPs e reduzirem a degradação de 

colágeno. (33)
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Por outro lado, estas metaloproteinases são importantes no final do 

reparo, na fase de remodelamento. Por exemplo, alguns estudos mostraram 

que a MMP-3 diminuiu em tendinopatias tanto na fase aguda quanto crônica, 

sugerindo que uma diminuição da MMP-3 pode refletir em falha na 

remodelação e na manutenção. Contudo, em tendões saudáveis não é 

interessante que estas enzimas estejam aumentadas. (76) Desta forma, a 

redução da expressão de MMP3 em relação ao grupo NT, mas a manutenção 

desta enzima em relação ao grupo CTL pode ser um fator interessante para a 

promoção do reparo, principalmente durante o remodelamento tecidual, sendo 

um fator importante para a melhora das propriedades mecânicas do tendão. 

A partir destes resultados escolhemos os grupos irradiados com laser de 

baixa intensidade com 830nm para verificar, na fase III se em potências 

menores a utilizada teríamos resultados melhores. Desta forma, foram 

estudados grupos irradiados com laser de baixa intensidade (830nm) com 1 ou 

3 Joules e potência de 50 ou 100mW. 

Os resultados biomecânicos indicaram uma melhora da força máxima de 

ruptura em todos os grupos tratados, comparados ao grupo CTL, 

principalmente entre 1 e 3J para 50mW e 1J para 100mW. 

Em relação a deformação, todos os grupos irradiados também não 

apresentaram diferenças na capacidade de deformação comparados ao grupo 

CTL. Porém apenas os grupos 3J em 50mW e 1J e 3J em 100mW 

apresentaram redução significativa comparados ao grupo NT. 

Na análise histológica, ambos os grupos com 3J-50mW e 1J-100mW 

apresentaram aumento de colágeno comparado ao grupo NT, porém, menores 

que o grupo CTL. Em relação a proporção de colágeno III, o grupo 1J-50mW 

apresentou ainda um aumento do colágeno III e o grupo mais próximo ao grupo 

CTL foi 3J-50mW seguido de 1 e 3J-100mW. 

A proporção entre colágeno I e III é muito importante para o tendão e 

geralmente estão relacionadas diretamente com suas propriedades mecânicas. 

O colágeno III é considerado um colágeno “jovem” e conforme o tecido vai se 

remodelando, parte deste colágeno III se torna maduro, passando para 

colágeno I com características de serem mais resistentes. Assim, durante um 

processo lesivo, ocorrem mudanças estruturais acompanhadas por alterações 

na expressão de colágeno I e III. Da mesma forma, o acúmulo de colagéno III 
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no tendão tem sido associada à microtraumas, formação de cicatrizes, bem 

como a uma diminuição da resistência mecânica. (75)
 

Estas alterações das fibras de colágenos também estão relacionadas a 

perturbações na estrutura normal e linear do tendão, com seu consequente 

enfraquecimento, estando relacionados com a rigidez e ressecamento do 

tendão, comprometendo suas funções. (77)
 

Em relação à expressão gênica de MMP3 e 13, mais uma vez todos os 

grupos irradiados apresentaram redução da expressão gênica de MMP3 

comparados ao grupo CTL, porém com valores menores comparados ao grupo 

NT. Quando a expressão de MMP-13, os grupos irradiados com potência de 

50mW não apresentaram diferenças comparados ao grupo CTL. Somente o 

grupo 1J-100mW apresentou discreto aumento desta expressão. 

Quando avaliamos a expressão de tenascina-C, observamos aumento 

discreto nos grupos com 50mW de potência, mas sem valores significativos 

quando comparados ao grupo CTL. Os grupos irradiados com 1 ou 3J em 

100mW apresentaram expressivo aumento na expressão de Tenascina-C, 

comparados tanto ao grupo CTL quanto ao grupo NT. 

A Tenascina C é uma importante proteína da Matriz extracelular, 

atuando no fornecimento de elasticidade para tecidos musculosesqueléticos, 

sendo de grande importância nos processos degenerativos e regenerativos 

quando a biomecânica do tendão sofre perturbação. (78)
 

Alguns autores demosntraram que a tenascina-C tem sua expressão 

aumentada de forma transitória somente na fase aguda do processo 

inflamatório voltando aos níveis normais, em tempos posteriores. O aumento 

de Colágeno I também pode reduzir a expressão de tenascina C.(79)
 

Como a análise da expressão foi realizada ainda durante o processo 

inflamatório, o aumento de Tenascina-C poderia indicar um aumento também 

das características elásticas do tecino tendíneo, provavelmente pelo fato do 

colágeno I inibir esta expressão. 

Contudo, é importante observar que o laser de baixa intensidade 

infravermelho, tanto na energia de 1 como em 3J, ambas em potência de 

100mW aumentaram a expressão de tenascina-C, sendo uma proteína 

importante em todas as fases do reparo por exemplo. 



65 
 

A avaliação da expressão gênica é um método ainda aceito, 

principalmente quando se analisa outras variáveis por métodos diferentes. 

Porém, nem sempre a expressão gênica determina a tradução da expressão 

proteica. Provavelmente esta é uma das limitações deste trabalho. Seria 

necessário avaliar não só a expressão proteica destas metaloproteinas, mas 

também alguns inibidores de MMPs, por exemplo, TIMPS 1 e 2. 

Outro fator foi à análise histologia e determinação da proporção de 

colágeno I e III utilizando microscópio de polarização. Este método, apesar de 

aceito pela literatura, encontra resistência por alguns autores, que cobram 

análise mais específica nesta quantificação. No entanto, sua determinação é 

importante para entendermos as alterações nas propriedades mecânicas do 

tendão. Por exemplo, as propriedades mecânicas do tendão estão diretamente 

relacionadas com determinadas características como sua rigidez e elasticidade 

e o equilíbrio destas grandezas influenciam na tensão aplicada no tendão bem 

como nos tecidos adjacentes como músculos e ossos, redistribuindo as 

tensões e amortecendo o impacto. (80) Assim, alterações na proporção de 

colágeno refletem diretamente nas propriedades biomecânicas do tendão e 

podem interferir na estabilidade articular e na manutenção do equilíbrio. (81, 82)
 

Embora os resultados apresentados neste trabalho mostrem a 

importante relação entre a quantificação de colágeno com as propriedades 

mecânicas do tendão, ainda não foi possível esclarecer todo o mecanismo de 

ação para este reparo. 

O mecanismo de ação mais próximo seria que o laser modularia o 

processo inflamatório neste modelo de tendinite induzida por colágeno, agindo 

na modulação de cicloxigenases com consequente redução de IL6, TNFa e 

aumento de IL10. O laser de baixa intensidade poderia também modular as 

metaloproteinases de matriz, com importante papel tanto na fase inflamatória 

quanto no remodelamento. (33, 27, 70) Todas estas alterações resultariam em uma 

melhor proporção de colágeno tipo I e III com reflexo direto na manutenção das 

propriedades mecânicas do tendão. 

Provavelmente, o papel da tenascina-C associada a expressão de 

fibronectina e tenomodulina seriam fatores importantes para entendermos um 

pouco mais sobre o processo de reparo tecidual a partir do uso de laser de 

baixa intensidade. 
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7- CONCLUSÃO 

 
 

Concluímos que a irradiação com laser de baixa intensidade promoveu 

o reparo do tendão melhorando suas propriedades mecânicas bem como 

auxiliando na manutenção da proporção de colágeno I e III. 

O laser de baixa intensidade, no comprimento de onda de 660nm, 

energia de 3J e potência de 100mW, bem como no comprimento de onda de 

830nm, energia de 1J e potência de 100mW promoveu uma melhora nas 

propriedades mecânicas do tendão, associadas a proporção de colágeno. 

O mecanimo envolvido no reparo poderia ser a modulação de MMP3 e 

13 além da tenascina-C, relacionadas à degradação e organização das fibras 

de colágeno sendo importantes tanto na fase inflamatória como no 

remodelamento do tecido. 
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III) Artigo submetido: 
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