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INTRODUCAO:

De todas as dores que acometem o ser humano ao longo da sua existéncia, as dores musculares sdo
uma das mais prevalentes e duradouras. Acometem mais de 40% da populagdo, dificultam a movimentacéo
funcional para as atividades de vida diarias, em 80% dos casos podem durar a vida toda, e sdo responsaveis
por 29% das faltas ao trabalho (Manchikanti et al., 2009, Minson, 2009). No Brasil, uma recente pesquisa
demostrou que 28% da populacdo apresenta algum tipo de dor muscular, sendo que, em 63% dos casos, a dor
é classificada como cronica (IBOPE 2015). Apesar da sua alta prevaléncia ndo sé no Brasil, mas no mundo, as
dores cronicas ndo sdo tratadas adequadamente. Estima-se sucesso em torno de apenas 30% dos casos (Borsook
etal., 2011).

E um consenso que a realizacao regular de exercicios fisicos é importante para satde e bem-estar geral.
Mais recentemente, o exercicio fisico regular vem sendo apontado como uma abordagem bastante eficiente na
prevencdo de condi¢bes dolorosas cronicas (Landmark et al., 2011, 2013; Bement et al., 2005; Korb et al.,
2010; Shankarappa et al., 2011; Sharma et al., 2010). Um recente projeto do nosso laboratério confirmou que
animais submetidos ao fisico, com intensidade moderada, antes de um insulto inflamatério, apresentam
reducdo da dor muscular aguda (de Azambuja et al., 2020). Surpreendentemente, em experimento piloto
demonstramos que o exercicio fisico também impede o estabelecimento da dor muscular crénica. Apesar desse
caréater preventivo do exercicio regular sobre a dor muscular, é de extrema importancia conhecer se o exercicio
também apresentaria um carater terapéutico, ou seja, se 0 exercicio seria capaz de reduzir a intensidade da dor
muscular crénica ja estabelecida. Na literatura, ha evidéncias sobre o potencial terapéutico do exercicio apds
lesdo neuropatica (Almeida et al., 2015).

E importante destacar que a modalidade, intensidade e a duracdo do exercicio fisico sdo variaveis
importantes no processo de modulagdo enddgena da dor. Exercicios fisicos realizados com intensidade alta,
moderada ou baixa podem resultar em uma hipoalgesia eficiente (Mansi et al., 2014; Naugle et al., 2012, 2014;
Vaegter et al., 2014; Hoeger Bement et al., 2008). Entretanto, para os exercicios de intensidade baixa, duracdes
diérias mais longas sdo necessérias para o desenvolvimento da hipoalgesia (Hoeger Bement et al., 2008). J&
para 0s exercicios de intensidades moderadas ou altas, um tempo minimo é necessario. Quanto a modalidade,
exercicios aerdbios e exercicios resistidos parecem apresentar a mesma eficiéncia na indugédo da hipoalgesia
(Wewege et al., 2018). Entretanto, é preciso considerar um aspecto comum aos pacientes com dor cronica, que
é a cinesiofobia, uma condi¢do psicoldgica que resulta no medo de se movimentar (Lentz et al., 2009). Nesses
casos, o0 exercicio resistido parece ser a melhor opg¢do, pois melhoram a forca muscular e, indiretamente,
previnem lesdes e 0 aumento de dores musculares (Zwolski et al., 2017).

Considerando-se a relevancia clinica da dor muscular cronica e as evidéncias positivas quanto a pratica
de exercicios fisicos, 0 objetivo do presente estudo foi investigar diferentes protocolos de treinamentos fisicos



aerobios e resistidos, iniciados ap6s um insulto inflamatdrio, com potencial terapéutico de prevencdo da
cronificagdo e manutengdo da dor muscular cronica.

MATERIAIS E METODOS:

Animais: Camundongos machos Swiss (CEMIB-UNICAMP; CEUA: 5295-1). Diretrizes do comité para
pesquisa e ética da Associacdo Internacional para Estudo da Dor em animais conscientes (Zimmermann, 1983).

Modelo de Hiperalgesia Muscular Crénica e sua quantificacdo: Os animais foram brevemente anestesiados por
inalacdo de isofluorano (3-5%) e receberam a injecdo de Carragenina (100 pg/20 ul) no ventre do musculo
gastrocnémio para inducéo da hiperalgesia muscular aguda. No décimo dia apds a administracdo do agente
inflamatodrio, os animais receberam no mesmo local a injecéo de Prostaglandina E> (PGE., 1pug/20ul) com o
intuito de revelar a o estado crbnico latente. Para a quantificacdo da hiperalgesia muscular, utilizamos a
metodologia de Randall e Selitto (1957), através de um analgesimetro (Insight, Brasil). As medidas foram
feitas em 1, 3, 6 horas ap0s a injecdo de carragenina e diariamente até 144h. Novamente, em 1, 4, 24, 48 e
168h apos a PGE..

Protocolos de treinamento fisico:

- Treinamento fisico com natagdo: Adaptagdo ao meio liquido por 5 dias. Sessdes de treinamento de 30
minutos, em tanques cilindricos com profundidade de aproximadamente 30 cm, individuais e com superficie
lisa, e temperatura da agua mantida a 33 £ 1°C. Cargas de 1,5%, 3% e 4% do peso corporal (Manchado et al.,
2006). Dois periodos de treinamento foram realizados, conforme linha temporal a seguir:
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- Treinamento fisico de escada (resistido): Realizado em uma escada vertical de 70 cm de altura, que
corresponde a 12+ 1 movimentos de escalada dindmicos com cada uma das patas traseiras. Portanto, foram
realizadas sessoes de 12 + 1 escaladas com 3 repetigdes, com intervalos de 24h. Antes do inicio do treinamento,
houve uma adaptacdo de 5 dias e a aplicacéo do teste de Capacidade de Carga Voluntaria Maxima (CCVM)
para estabelecer as intensidades das sessfes do treinamento resistido. As cargas utilizadas foram de 20%, 40%
e 60% do CCVM dos animais. Dois periodos de treinamento foram realizados, conforme linha temporal a
seguir:
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Anélise Estatistica: A é&rea sob a curva foi utilizada para avaliar o periodo agudo e cronico da hiperalgesia
muscular e a analise estatistica realizada por One Way ANOVA com p6s teste de Tukey. Valor de P definido
em 0,05.

RESULTADOS:
Efeitos terapéuticos do protocolo de natacéo sobre a dor muscular cronica

A anélise da AUC no periodo agudo demonstrou que a natagdo com cargas a 3% e 4% diminuiram a
hiperalgesia muscular aguda (Figura 1A one-way ANOVA, pos-teste de Tukey, p<0,05), enquanto que a 1,5%
ou sem carga ndo afetou a resposta hiperalgésica. A analise da AUC do periodo crénico demonstrou que todos
0s grupos treinados apresentaram reducdo da hiperalgesia muscular crénica (Figura 1B one-way ANOVA,
pos-teste de Tukey, p<0,05). Além disso, os grupos com carga foram mais eficientes do que o grupo sem carga
(Figura 1B one-way ANOVA, pds-teste de Tukey, p<0,05). Entretanto, os grupos que receberam Salina ao
invés de Carragenina e que nadaram com cargas de 3% e 4% apresentaram respostas hiperalgésicas agudas e
crbnicas maiores do que o grupo salina sedentario (Figura 1A e B one-way ANOVA, pds-teste de Tukey,
p<0,05), 0 que ndo é interessante, jA que houve resposta dolorosa mesmo sem a presenca do estimulo
inflamatdrio.
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Fig.1. Treinamento com natacéo reduz a hiperalgesia muscular crdnica. O Simbolo “*” indica diferenga com grupo
salina sedentario, o simbolo “«” indica diferenga com o grupo carragenina sedentario, o simbolo ‘“#” indica que os
grupos com cargas de 3 e 4% diferem de 1,5% e o simbolo “§” indica diferenca com grupo sem carga.

Efeitos terapéuticos do protocolo de treinamento resistido sobre a dor muscular crénica

A anélise da AUC no periodo agudo demostrou que o treinamento resistido ndo reduziu a hiperalgesia
muscular aguda com nenhuma carga (Figura 2A, one-way ANOVA, pos teste de Tukey, p>0,05). J& a andlise
da AUC no periodo crénico indicou que todas as cargas de exercicio resistido diminuiram a hiperalgesia
muscular cronica e que as cargas de 40% e 60% ou o treino mais longo com 20% s&o igualmente eficientes
(figura 2B, one-way ANOVA, pds teste de Tukey, p<0,05).
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Fig.2. Treinamento de forca reduz a hiperalgesia muscular cronica. O Simbolo “*” indica diferenga com grupo
salina sedentario, o simbolo “«” indica diferenga com o grupo carragenina sedentario, o simbolo “#” indica diferenca
com o grupo 20%.

DISCUSSAO SUCINTA E CONCLUSAO

Em suma, no presente estudo analisamos os efeitos terapéuticos do treinamento fisico em um modelo
de hiperalgesia muscular aguda e crbnica. Observamos que tanto o treinamento de natacdo quanto o
treinamento resistido foram eficientes em reduzir a hiperalgesia muscular cronica quando realizados apds um
insulto inflamatdrio capaz de gerar a dor muscular crénica. De forma geral, as cargas mais elevadas de natagdo
ndo foram interessantes pois, embora tenham reduzido a dor cronica, induziram dor em animais que ndo
haviam recebido o insulto inflamatério. J& no exercicio resistido, as cargas mais elevadas ou a menor carga,
cujo treinamento foi mais longo, foram mais eficientes em reduzir a dor muscular crénica do que a menor
carga testada. Esses dados estdo de acordo com trabalhos que demonstram que é importante considerar o
volume da sessdo de exercicio quando o objetivo é a reducdo da sintomatologia dolorosa, uma vez que
exercicios com menores cargas necessitam de maior tempo de execucdo para que a hipoalgesia aconteca
(Mansi et al., 2014; Naugle et al., 2012, 2014; Vaegter et al., 2014; Hoeger Bement et al., 2008).

Uma limitagdo do presente estudo € que, até a finalizagdo desse documento, ndo haviamos realizado a
avaliacdo da concentracdo plasmatica de cortiscoterona. Essa analise é importante pois o exercicio pode ser
um fator estressante e, portanto, induzir o fendmeno de Hipoalgesia induzida por estresse. Embora esse
mecanismo seja possivel, ele é improvavel pois ndo houve alteragdo do limiar nociceptivo basal, os animais
passaram por longo periodo de adaptacdo aos protocolos de treinamento e nossos experimentos paralelos com
protocolos de treinamento semelhantes demonstram ndo haver alteracdo da concentragdo plasmatica de
corticosterona nos animais treinados quando comparados com animais sedentarios.

Nesse estudo ndo avaliamos 0s mecanismos envolvidos nos efeitos terapéuticos do exercicio sobre a
dor muscular crénica. Entretanto evidéncias demonstram que a hipoalgesia induzida pelo exercicio pode ser
modulada por diferentes mecanismos, como: opidides, canabinéides, serotoninérgicos, purinérgicos,
receptores PPAR gama e imunoldgicos. Portanto, novos estudos serdo necessarios para compreendermos 0s
mecanismos inerentes a esse processo.

Assim sendo, sugerimos que a realizagdo de treinamentos fisicos apds um estimulo inflamat6rio pode
ser uma estratégia interessante para diminuir a intensidade das dores musculares cronicas.
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