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RESUMO

Reis FA. Efeitos da aplicacao do laser de baixa intensidade (830nm) no
desempenho muscular antes e ap0s protocolo de fadiga induzida pelo exercicio em
atletas de futebol. Campo Grande; 2013. [Tese - Programa de Pos-Graduacao em
Saude e Desenvolvimento na Regido Centro-Oeste da Universidade Federal de
Mato Grosso do Sul]

Estudos recentes investigaram se o laser de baixa intensidade (LBI) pode otimizar o
desempenho muscular durante o exercicio fisico. Trata-se de um estudo
randomizado duplo-cego, placebo controlado que objetivou investigar a acao do LBI
na performance muscular do quadriceps femoral antes e apds o protocolo de fadiga
induzida e avaliar niveis séricos de lactato e creatina quinase (CK). Uma amostra de
27 voluntarios saudaveis, do sexo masculino, jogadores de futebol, distribuidos em
trés grupos: Placebo (n=9, idade média=26,7+11 anos, altura média=1,77+0,09 m e
peso médio=76,2+9,9 kqg); Laser Pré-Fadiga (n=9, idade média=19,6+1,4 anos, altura
média=1,75£0,09 m e peso meédio=67,0+7,6 kg) Laser Poés-Fadiga (n=9, idade
média=21,7+8 anos, altura média=1,76+0,09 m e peso médio=71,9+8,4 KkgQ).
Realizaram-se duas sessfes consistindo em alongamento seguido de coleta (lactato
e CK) basal e ap6s fadiga do quadriceps femoral na mesa extensora. Foram
mensurados o tempo de fadiga, nimero repeticBes e carga maxima (RM) tolerada.
Foram avaliados niveis séricos de lactato antes e apés (5, 10 e 15 minutos) da
fadiga e CK antes e apds cinco minutos. Nao houve nenhuma resposta significativa
no numero de repeticdes (p=0,8965), RM (p=0,9915), tempo de fadiga (p=0,8424).
Ja o lactato intergrupo apresentou reducéo significativa (p<0,01) (Laser P6s-Fadiga
versus Placebo). No lactato intragrupo, observou-se reducao significativa [Laser Pré-
Fadiga versus Laser Pés-Fadiga 10 e 15 minutos (p<0,05)]. O CK foi reduzido no
grupo Laser Poés-Fadiga (p<0,01). Tanto a aplicacdo prévia quanto a pos-fadiga
conseguiram reduzir as concentracdoes séricas de lactato e CK apds a fadiga,
melhorando o desempenho do quadriceps. O grupo Laser Pés-Fadiga apresentou
resultados mais significativos para tanto.

Palavras-chave: Irradiagdo a laser de baixa intensidade, exercicio de alta

intensidade, fadiga muscular, lactato.



ABSTRACT

Reis FA. Effects of low-level laser therapy application (830nm) in muscle
performance before and after fatigue protocol induced by exercise in soccer players.
Campo Grande; 2013. [Tese - Programa de Pos-Graduacdo em Saude e
Desenvolvimento na Regido Centro-Oeste da Universidade Federal de Mato Grosso
do Sul]

Recent studies have investigated whether low-level laser therapy (LLLT) can
optimize muscle performance during exercise. A randomized, double-blind, placebo-
controlled study that investigate the effect of LLLT before and after exercise on
quadriceps muscle performance and evaluate the changes in serum lactate and
creatine kinase (CK) levels. A sample of 27 healthy volunteers (male soccer players)
were divided into 3 groups: placebo, pre-fatigue laser, and post-fatigue laser.
Subjects performed 2 sessions of stretching followed by blood collection (for
measurement of lactate and CK) at baseline and after fatigue of the quadriceps by
leg extension. We measured the time to fatigue and the number and maximum load
(ML) of repetitions tolerated. Serum lactate levels were measured before and 5, 10,
and 15 minutes after exercise and CK levels before and 5 minutes after exercise.
The number of repetitions (p = 0.8965), ML (p = 0.9915), and duration of fatigue (p =
0.8424) were similar among the groups. Post-fatigue laser treatment significantly
decreased the serum lactate concentration relative to placebo treatment (p < 0.01)
and also within the group over time (after 5 min vs. after 10 and 15 minutes, p < 0.05
both). The CK level was lower in the post-fatigue laser group (p < 0.01). Laser
application either before or after fatigue reduced the post-fatigue concentrations of
serum lactate and CK, improving the performance of the quadriceps. The results
were more pronounced in the post-fatigue laser group.

Key-words: Low-level laser therapy (LLLT), high-intensity exercise, muscle fatigue,
blood lactate
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1. INTRODUCAO

A fadiga muscular esquelética (FME) é um fendmeno inevitavel na rotina de
treinos e competicbes para muitos atletas, podendo prejudicar o desempenho e
predispd-los a uma variedade de distarbios musculoesqueléticos (LEAL JUNIOR et
al. 2009a), sendo também muito comum nas atividades de vida diaria, embora os
mecanismos de acdo, desenvolvimento e prevencdo ndo estejam esclarecidos
(GREEN et al. 2000). Esse tipo de fenbmeno pode ser transitorio, durar minutos ou
horas apds o exercicio, mas também durar varios dias. Algumas caracteristicas
comumente observadas em condi¢cées de FME s&o a diminui¢cdo da forca muscular e
do controle motor, bem como dor muscular (BARNET, 2006).

A FME apresenta componentes centrais e periféricos e estudos (ALMEIDA et
al. 2011; DE MARCHI et al. 2012) a respeito do papel deles sao recentes . Os
componentes periféricos que afetam a producdo de forca muscular durante a
atividade fisica sédo: o tipo e intensidade do exercicio, 0S grupos musculares
envolvidos e o ambiente bioquimico e fisico local. Desta forma, a fadiga é um
processo complexo e multifacetado, envolvendo elementos fisiologicos,
biomecanicos e psicolégicos (WEIR et al. 2006).

A idade e o género também sdo fatores importantes que determinam a
capacidade para contrair o musculo esquelético e suportar o desenvolvimento da
fadiga (HURLEY, 1995). H& indicios de que a for¢a exercida diminui rapidamente em
individuos do sexo masculino durante o desenvolvimento da FME (SZUBSKI,
BURTSCHER; LOSCHER, 2007).

Existem varios tipos de fadiga muscular e a contribuicdo de cada um deles
para a queda do desempenho muscular depende do tipo de fibra muscular, da
intensidade e duracdo da atividade fisica (BILLAUT et al. 2006). O primeiro tipo é
causado pelo actimulo de ions potassio (K*) no sistema tubular transverso nas fibras
musculares. Ja o segundo tipo é a fadiga metabdlica, gerada por efeitos diretos ou
indiretos do acumulo de metabdlitos, tais como: fosfato inorganico (Pi), difosfato de
adenosina (ADP), ions de magnésio (Mg*?) e espécies reativas de oxigénio (EROS),
além da reducdo dos substratos (trifosfato de adenosina [ATP], creatina fosfato e
glicogénio) (ALLEN; LAMB; WESTERBLAD, 2008).

Algumas variaveis tém sido utilizadas para analisar o desempenho em um

exercicio, como: consumo maximo de oxigénio (VO.max) (HAUTALA et al. 2006;



17

LAFORTUNA et al. 2006), dosagem de lactato sanguineo (SANTOS; NETO, 2004,
VIEIRA et al. 2005a), atividade enzimética (LEEK et al. 2001; SIU et al. 2003;
VIEIRA et al. 2006), bem como o indice de fadiga do musculo esquelético
(PINCIVERO; GANDAIO; ITO, 2003; THOMAS et al. 2005), caracterizado pela
mensurac¢ao do numero de contracdes musculares e tempo de inicio da fadiga.

Em condi¢cbes anaerdbias, como o exercicio extensivo, inevitavelmente héa
grande numero de EROS que prejudicam a funcdo mitocondrial, favorecendo a
despolarizacdo mitocondrial e reducédo da forca (NETHERY et al. 2000). Apenas o
acumulo de acido latico dentro da fibra muscular ndo pode ser responsavel pela
reducdo do desempenho muscular, e seu papel fisiologico na fadiga permanece
controverso (FRIEDMANN et al. 2007). Entretanto, na maioria das atividades
esportivas de alto nivel, o monitoramento de concentracbes de acido latico no
sangue € ainda a principal ferramenta utilizada para planejar programas de
treinamento (BOURDIN; MESSONIER; LACOUR, 2004).

Os niveis séricos de enzimas musculares sdo marcadores do estado funcional
do tecido muscular e variam muito em ambas as condicfes patologicas e
fisiolégicas. Inicialmente, niveis aumentados dessas enzimas estdo associados com
necrose celular e depois dano tecidual em lesbes musculares agudas e cronicas
(SLUMILAK; SULOWICZ; WALATEK, 1998).

As mudancas nos niveis séricos de enzimas musculares, como por exemplo a
creatina quinase (CK) e isoenzimas também sdo encontradas em individuos
saudaveis e em atletas apds o exercicio extenuante (WOLF et al. 1987; IDE et al.
1999), e os niveis de enzimas do tecido muscular no sangue podem ser
influenciados pelo exercicio fisico (BOROS-HATFALUD; FELETE; APOR, 1986). A
atividade da CK, medida a partir de biopsias musculares, muda durante e apos
sessbes de treinamento (MacDOUGALL et al. 1998) e o nivel sérico de CK, de
acordo com diferentes protocolos de treinamento e seus respectivos volumes e
intensidades de treino (KLAPCINSKA et al. 2001; SZABO et al. 2003).

Os niveis de CK s&o importantes na medicina do esporte para obtencédo de
informacbes sobre o estado atual da integridade muscular (BRANCACCIO;
MAFFULLI; LIMONGELLI, 2007). Desta forma, altos niveis séricos de CK em
individuos aparentemente saudaveis sdo normais apdés a atividade fisica. No

entanto, se um alto nivel persiste em repouso, pode ser um sinal de alteragédo
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subclinica do musculo, 0 que pode desencadear o aparecimento de sintomas de
fadiga profunda quando a atividade fisica é realizada (ANGELINI, 2004).

Um grande numero de modalidades terapéuticas é utilizado na reabilitacdo
esportiva para acelerar a recuperacdo muscular apds o0s exercicios, tais como:
recuperacdo ativa (AHMAIDI et al. 1996; MARTIN et al. 1998; BALDARI, 2004),
crioterapia (CHEUNG; HUME; MAXWELL, 2003; HOWATSON; GAZE; VAN
SOMEREN, 2005; SELLWOOD et al. 2007), massagem (MARTIN et al. 1998;
WEERAPONG; HUME; KOLT, 2005; CRANE et al. 2012), terapia por banho de
contraste (imersdo em agua quente e fria) (COFFEY; LEVERITT; GILL, 2004; GILL;
BEAVEN; COOK, 2006), hidroterapia (DOWZER; REILLY; CABLE, 1998),
alongamentos (BARNET, 2006), oxigenioterapia hiperbarica (MEKJAVIC et al.
2000), anti-inflamatérios nédo esteroidais (AINE) (BALDWIN, 2003) e
eletroestimulacéo (LATTIER et al. 2004).

A FME é uma nova area de pesquisa utilizando o laser de baixa intensidade
(LBI) porém, os parametros ideais de aplicacdo ainda ndo sdo totalmente
compreendidos (LEAL JUNIOR et al. 2009b). Em contextos clinicos, o LBI tem sido
utilizado no tratamento de dores musculares e alguns resultados positivos foram
encontrados para dores musculares na regidao cervical (CHOW; HELLER;
BARNSLEY, 2006), em condi¢des de fibromialgia (GUR et al. 2002), que podem
estar relacionadas com a FME.

Lopes-Martins et al. (2006) observaram que a LBI pode retardar o declinio
inevitavel da contragdo muscular maxima durante contracdo tetanica eletricamente
induzida. Para isso, utilizaram o laser diodo InGaAIP com comprimento de onda de
655 nm (vermelho visivel) com doses que variavam de 0,08 a 0,4 Joules (J), porém
nem todos os parametros de aplicacdo foram mencionados e houve a escolha de
comprimento de onda pequeno, o que talvez inviabilize a aplicacdo em seres
humanos.

Com relacdo ao LBI um dos pardmetros de maior importancia é o comprimento
de onda (x), uma vez que determina a profundidade de penetracdo e absor¢do do
laser e consequentemente seus efeitos. Desta forma, comprimentos de onda maiores
sdo absorvidos em camadas mais profundas do tecido bioldgico, por exemplo, o
tecido muscular, e comprimentos de onda menores, mais superficialmente.
Atualmente, tém se utilizado comprimentos de onda maiores, na faixa do

infravermelho, para a recuperacéo de musculos fadigados apresentando importantes
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resultados tanto em animais (LEAL-JUNIOR et al. 2010b) quanto em seres humanos
(LEAL-JUNIOR et al. 2010a).

Estudos realizados com humanos mostram uma tendéncia a melhora do
desempenho muscular com a utilizacdo do laser. Contudo, alguns pesquisadores
(GORGEY; WADEE; SOBHI, 2008; LEAL-JUNIOR et al. 2008) tém dado preferéncia
a aplicacdo do laser antes da realizacdo dos exercicios de fadiga, apresentando
respostas satisfatdrias na reducdo dela, porém outros (VIEIRA et al. 2011;
FERRARESI et al. 2011) tém realizado a aplicacdo do laser apdés a inducdo da
fadiga, obtendo resultados significativos na melhora do desempenho.

Recentemente (BORSA; LARKIN; TRUE, 2013) pesquisadores tem mostrado
que a fototerapia administrada ao musculo esquelético pode melhorar a funcéo
contrétil, prevenir o dano celular e melhorar a recuperacdo pdés-exercicio. Desta
forma, atualmente se sabe a importancia para atletas de alto desempenho e até
amadores/recreativos de haver formas que aumentem o desempenho em suas
atividades esportivas, ou até mesmo a diminuicdo da fadiga muscular de pessoas
gue apresentem patologias que geram a fadiga.

Portanto, este estudo justifica-se na tentativa de elucidar quais os parametros
ideais e principalmente quando se deve aplicar o LBI, como forma preventiva ou
como forma de tratamento da fadiga muscular ja instalada. Objetivando investigar a
acdo do LBI no desempenho muscular do quadriceps femoral antes e apds o
protocolo de fadiga induzida, implementar um protocolo de inducdo de fadiga
muscular de membros inferiores (MMII) em atletas de futebol e avaliar os niveis

séricos de lactato e CK antes e ap6s a aplicacao do LBI.
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2. REVISAO DA LITERATURA

2.1 Desempenho muscular

torque, trabalho, poténcia e resisténcia (FONSECA et al. 2007). Diversos estudos
mostram que alteracfes nesses parametros encontram-se associadas a lesdes
esportivas gerando queda no desempenho muscular (KNAPIK et al. 1991; KANNUS
et al. 2003; THOMPSON et al. 2001). Para a compreensdo do desempenho
muscular, € necessaria a observacdo do metabolismo do exercicio e bioenergética

dos musculos.

2.1.1 Metabolismo do exercicio e bioenergética

O exercicio fisico apresenta grande desafio as vias bioenergéticas dos
musculos em atividade, em virtude da grande demanda de energia por parte destes
durante o exercicio. Dessa forma, o organismo conta com sistemas metabolicos
responsaveis pela ressintese e/ou producdo de moléculas altamente energéticas,
como exemplo, a ATP no interior das células que operam com consideravel
sobreposicao para suprir a energia necessaria do exercicio (CONLEY; KEMPER;
CROWTHER, 2001).

Esse processo metabdlico converte nutrientes alimentares (carboidratos,
gorduras e proteinas) em uma forma de energia biologicamente utilizavel, este
processo € denominado de bioenergética, cuja transferéncia de energia no corpo
ocorre por meio da liberacdo da energia contida em ligagdes quimicas de varias
moléculas (WILDEN; KARTHEIN, 1998).

As gorduras e os carboidratos sao fontes principais de energia na atividade de
um individuo saudavel que apresenta dieta balanceada, e as proteinas possuem
pequena parcela como substrato energético durante o exercicio (POWERS;
HOWLEY, 2000). Porém, o rendimento energético obtido com essas diferentes
fontes de energia, bem como a propor¢édo de cada combustivel utilizado como forma

de energia, depende, de varios fatores: o tecido, a dieta, a intensidade e a duracéo
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do exercicio e 0o estado hormonal e de treinamento do organismo (LEHNINGER,;
NELSON; COX, 1995; ZONDERLAND et al. 1999).

Em relacdo a duracdo e intensidade do exercicio e selecdo do substrato
energético utilizado, observa-se que, durante o exercicio prolongado de baixa
intensidade, ou seja, mais que trinta minutos e menor que 30% do VO,max,
respectivamente, as gorduras sao os substratos predominantes (ZONDERLAND et
al. 1999). Isto tem sido atribuido a ativacdo das lipases (enzimas responsaveis pela
degradacédo das gorduras) por parte de horménios sanguineos, como a adrenalina e
0 glucagon que, por sua vez, produzem aumento nos niveis sanguineos e
musculares de acidos graxos livres (AGL) ativando o metabolismo das gorduras
(POWERS; HOWLEY, 2000; WILMORE; COSTILL, 2001).

De outra forma, a medida que a intensidade do exercicio aumenta, observa-se
aumento progressivo do metabolismo dos carboidratos e redugdo concomitante do
metabolismo das gorduras. Dentre os fatores que contribuem para esse fato,
destacam-se: 1) o recrutamento das fibras de contracdo rapida e 2) o aumento do
nivel sanguineo de adrenalina (ZONDERLAND et al. 1999).

A respeito do item 1 supracitado, quando ocorre elevacao na intensidade do
exercicio, ha recrutamento de maior quantidade de fibras musculares rapidas, sendo
estas mais bem-preparadas para metabolizar carboidratos do que gorduras, em
virtude do grande namero de enzimas glicoliticas em detrimento da baixa quantidade
de enzimas oxidativas que essas fibras apresentam, ou seja, séo fibras
fisiologicamente especializadas para atividades de alta intensidade e curta duragao.
Ja em relacdo ao item 2, se sugere que o nivel de adrenalina no sangue aumenta,
ativando o metabolismo dos carboidratos (aumento da glicolise/glicogendlise) e a
producdo de lactato, fazendo com que esse aumento de lactato diminua o
metabolismo das gorduras para a producdo de energia (WILMORE; COSTILL,
2001).

Os mecanismos utilizados pelas células para gerar ATP, a partir da
metabolizacdo dos substratos energéticos, visando a suprir suas funcdes e permitir
que acdes musculares ocorram, sdo classificados em anaerdbio (quando nao
envolve a utilizacédo de O,) e em aerdbio (quando utiliza o O,). Desta forma, tém-se:

a) via anaerodbia:

1. sistema ATP-CP: formacao de ATP pela degradacao da creatina fosfato
(CP);
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2. sistema glicolitico: formacdo de ATP por meio da degradacédo da glicose
ou do glicogénio;

b) via aerdbia:

1. sistema oxidativo: formacéao oxidativa de ATP.

O sistema fosfagénico (ou ATP-CP) é considerado o mecanismo mais simples
e rapido de geracao de energia na forma de ATP. Inicia-se a partir da deplecdo do
ATP armazenado no musculo (com duracdo em torno de 3 a 4 segundos). Apos
isso, um grupo fosfato é doado da ligacdo energética da CP para o ADP,
disponibilizando ATP (energia) para a contracdo muscular no inicio do exercicio,
esgotando-se em, no maximo, 15 segundos. Essa reacao é catalisada pela enzima
creatina quinase e tem como principal funcdo manter um suprimento de ATP
relativamente constante. No entanto, a quantidade total de ATP que pode ser
formada por essa reacao é limitada, de modo que a ressintese da CP exige ATP e
ocorre somente durante a recuperacgao do exercicio (WILMORE; COSTILL, 2001).

Em relacdo ao sistema glicolitico (ou glicdlise), este também é capaz de
produzir ATP rapidamente e envolve a degradacédo da glicose, na sequéncia de dez
reagbes enzimaticas, formando duas moléculas de acido pirdvico, com rendimento
de duas moléculas de ATP no sarcoplasma da célula muscular (WILMORE;
COSTILL, 2001).

J& o sistema oxidativo funda-se na producdo de ATP com a utilizagéo de O,
gue ocorre no interior das mitocéndrias abrangendo a interacdo de dois processos
metabdlicos: 1) o ciclo de Krebs ou do acido tricarboxilico, cuja fungéo principal é a
remocdo de fons hidrogénio (H") e a energia associada a esses hidrogénios de
varios substratos envolvidos no ciclo e 2) a fosforilacdo oxidativa, que consiste na
formacdo de ATP na cadeia de transporte de elétrons ou cadeia respiratéria. Os
hidrogénios sdo removidos dos substratos nutricionais ndo sé durante o ciclo de
Krebs, mas, também, durante a glicélise e sao transportados por “moléculas
transportadoras” (ou equivalentes de redugdo), como as coenzimas: nicotinamida
adenina dinucleotideo (NAD+) e flavina adenina dinucleotideo (FAD+) para serem
utilizadas na geracdo de ATP em processos aerobios (POWERS; HOWLEY, 2000)

A importancia dessa remocéo reside no fato de que os hidrogénios, em virtude
de seus elétrons, contém a energia potencial das moléculas dos alimentos.
Entretanto, para que ocorra o transporte desses equivalentes de redugdo no

citoplasma até a matriz mitocondrial, sdo necessarios mecanismos de “langadeiras
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de substratos”, presentes na membrana mitocondrial interna, envolvendo a
transferéncia reciproca de elementos oxidados e reduzidos das vérias duplas de
oxirreducdo. Dessa forma, se existir oxigénio suficiente, os hidrogénios da forma
reduzida da nicotinamida adenina dinucleotideo (NADH) podem ser “langados” via
sistema de lancadeiras (malato-aspartato e/ou a-glicerofosfato) para o interior das
mitocondrias das células, cujos elétrons, uma vez transportados para a cadeia de
transporte de elétrons, fluem em ordem sequencial das estruturas de menor para
maior potencial de reducéo, presentes nessa cadeia, onde a molécula de O, é 0
aceptor final, liberando energia suficiente para refosforilar o ADP e formar,
consequentemente, ATP (POWERS; HOWLEY, 2000; WILMORE; COSTILL, 2001).
O mecanismo para explicar a formacédo aerdbia de ATP é conhecido como
hipétese quimiosmatica, baseando-se no fato de que a energia liberada durante a
passagem dos elétrons pela cadeia respiratéria sempre € utilizada para bombear
prétons (H") liberados a partir da NADH e FADH, do interior das mitocondrias, por
meio da membrana mitocondrial interna, para o0 espaco entre as membranas
mitocondriais interna e externa, sendo armazenada na forma de um gradiente
eletroquimico de prétons cuja energia é, em Ultima instancia, utilizada para gerar
ATP (ALBERTS etal. 1997; DEVLIN, 1998; LEHNINGER; NELSON; COX, 1995).
Porém, caso o O, ndo esteja disponivel para aceitar hidrogénios nas
mitocondrias, o &cido pirdvico pode aceita-los para formar o acido lactico, na reacéo
catalisada pelo lactato desidrogenase (LDH) e recuperar a NAD+, ou seja, a forma
oxidada da coenzima para que a glicélise possa continuar (POWERS; HOWLEY,
2000; SPRIET; HOWLETT; HEIGENHAUSER, 2000; WILMORE; COSTILL, 2001).

2.1.2 Limiar de anaerobiose e metabolismo do lactato

O limiar de anaerobiose (LA), identificado pela lactacidemia, também
denominado limiar de lactato, consiste na carga de trabalho correspondente ao
momento em que o acido lactico sanguineo aumenta sistematicamente durante o
exercicio de esfor¢o progressivo, ou seja, consiste no ponto de inflexdo da curva de
lactato sanguineo versus a carga de exercicio (LANGFORT et al. 1996; PILIS et al.
1993; POWERS; HOWLEY, 2000; VOLTARELLI; GOBATTO; MELLO, 2002;
WILMORE; COSTILL, 2001).
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Esse aumento no nivel sanguineo de acido lactico, historicamente, tem sido
considerado uma forma de aumento do metabolismo anaerébio dos musculos que
estdo se contraindo em relagcdo ao metabolismo aerébio, em razdo da maior
demanda de O, nas células musculares e, consequentemente, dos baixos niveis de
O, disponiveis (BROOKS, 1998; KATZ; SAHLIN, 1988; SPRIET; HOWLETT,;
HEIGENHAUSER, 2000; WASSERMAN, 1984). Porém, outros fatores podem estar
envolvidos na determinacdo do acumulo de acido lactico no sangue, tendo destaque
a aceleracdo da glicélise, o maior recrutamento de fibras de contracéo rapida e a
reducdo na taxa de remocao do lactato, de modo que qualquer um ou uma
combinagcdo desses fatores pode fornecer uma explicagdo para o LA (POWERS;
HOWLEY, 2000).

Howlett et al. (1998) sugeriram que a producdo de lactato pode ocorrer
durante o exercicio aerdbio intenso, em decorréncia de uma lenta ativacao das rotas
metabdlicas que fornecem substrato para a producéo aerébia de ATP, por exemplo,
a ativacdo da enzima piruvato desidrogenase (PDH) que catalisa a reacdo de
conversao do piruvato a acetilcoenzima (acetil-CoA), um substrato do ciclo de Krebs.

O acumulo de lactato no sangue e no musculo, em decorréncia da ativacao da
via metabdlica anaerdbia, normalmente esta associado ao acimulo de ions H.
Quando a capacidade do organismo para tampona-los for superada, ha uma
reducado do pH, ocasionando, dessa forma, uma acidose metabdlica. Esse fenbmeno
pode alterar o processo de contracdo muscular no momento em que esses ions H*
podem deslocar os fons Ca*? do interior da fibra muscular. Esse deslocamento, por
sua vez, interfere no acoplamento actina-miosina, ocasionando diminuigdo na forga
do musculo e consequentemente queda no desempenho (HATTA, 1990; LIEBER,
1992; WILMORE; COSTILL, 2001).

O limiar de lactato ocorre em intensidade submaxima do exercicio,
normalmente entre 50% e 80% da carga maxima, cuja concentracdo de lactato
sérico tem sido estimada entre 2 e 4 mmol/L. No entanto, esse valor € inferido para
cada individuo (PILIS et al. 1993; WILMORE; COSTILL, 2001).

Monedero; Donne (2000) sugeriram que o LA pode variar em decorréncia de
fatores genéticos, nutricionais, hormonais, sexo, dentre outros, e segundo o volume
e a intensidade de treinamento a que o individuo foi submetido. De tal forma que, em
individuos nao treinados, o LA se d4 em torno de 50%-60% da carga maxima, que

pode ser representada pelo consumo maximo de oxigénio (VO,méax), enquanto que
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nos treinados, ocorre em taxas de trabalho mais elevadas (65%-80% da carga
méaxima), representando, assim, uma maior capacidade aerobia.

Baseado nisto, tem sido sugerido na literatura cientifica que o acumulo de
lactato no sangue € reduzido, para uma mesma carga de trabalho, ap6s um periodo
de treinamento de endurance tanto nos estudos em animais (BROOKS, 1998) quanto
em humanos (GLADDEN, 2000; McDERMOTT; BONEN, 1993), cujas explicacdes
para tal beneficio tém sido atribuidas ao aumento na capacidade oxidativa, a
reducdo na producao de lactato e ao aumento na taxa de sua remocao (SPRIET;
HOWLETT; HEIGENHAUSER, 2000).

Especificamente, sobre a remocéo de lactato, esta pode ocorrer, apdés um
programa de treinamento, por diversos fatores, tais como: 1) aumento na distribuicdo
do lactato para outros tecidos, como figado, coracdo, musculo esquelético e rins; 2)
aumento da gliconeogénese por parte do musculo esquelético e dos hepatécitos; 3)
utilizacdo do lactato pela contracéo de fibras oxidativas; 4) eficiente transporte de
lactato por meio da membrana sarcolemal (McDERMOTT; BONEN, 1993;
GLADDEN, 2000; POWERS; HOWLEY, 2000).

Além disso, o exercicio pode aumentar o transporte de lactato via ativacédo de
proteinas da membrana sarcolemal (BROOKS, 1998) e da atividade enzimatica
(DOHM; KASPEREK; BAKARAT, 1985), contribuindo no aumento do caminho
gliconeogénico do lactato. Entretanto, de acordo com Hatta (1990), a remocao
oxidativa do lactato apds o exercicio ainda € o maior caminho de remocao desse
metabalito.

Existe a sugestdo de que a principal consequéncia metabdlica do treinamento
aerobio é a reducéo da velocidade de utilizacdo do glicogénio muscular e 0 aumento
no uso dos acidos graxos livres (AGL) como substrato energético, tendo como
resultado final menor producdo de lactato durante o exercicio em determinada
velocidade (BROOKS, 1998).

JA outros pesquisadores (GLADDEN, 2000; SPRIET; HOWLETT;
HEIGENHAUSER, 2000; WASSERMAN, 1984) observaram que o baixo nivel de
lactato sanguineo apos treinamento de endurance pode ser reflexo ndo s6 da maior
capacidade de sua utlizacdo, mas, também, por causa da alta densidade
mitocondrial e otimizacdo da via oxidativa, com consequente oferta de O, para ser

utilizado na producéo de ATP.
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Dessa forma, o lactato, j& considerado como produto inutil do metabolismo
glicolitico, mostra-se, por meio de recentes evidéncias, ser um metabdlito que pode
ter papel benéfico durante o exercicio, servindo como substrato tanto para a
oxidacdo pelos musculos esqueléticos e coracdo, mecanismo que responde por
cerca de 70%-75% de sua distribuicdo, quanto para a formacao de glicose por meio
da gliconeogénese (HATTA, 1990; POWERS; HOWLEY, 2000), com esse processo
contribuindo em 25%-30% para a producédo de glicose hepatica tanto em humanos
guanto em animais de experimentacdo (BROOKS, 1998).

Outro mecanismo sugerido para a metabolizacdo do lactato consiste no
consumo e oxidacdo do lactato em grande quantidade pelas mitocondrias,
sobretudo, dos musculos esqueléticos, coracdo e figado, considerando-se a
presenca de proteinas de membrana transportadora de lactato, bem como de
isoformas mitocondriais de enzimas como a LDH (BROOKS, 1998).

Bonen; Homonko (1994) demonstraram um modelo no qual fibras de
contracao rapida (tipo llb) produzem lactato que € oxidado, subsequentemente, por
fiboras vermelhas (tipos | e lla), tendo em vista que essas duas Ultimas sao
metabolicamente adaptadas a oxidacdo do lactato e contém maior capacidade para
seu transporte sarcolemal e citoplasméatico quando comparadas as fibras glicoliticas
(BROOKS, 1998; GLADDEN, 2000).

O LA tem importantes implicacGes praticas na predicdo do desempenho no
esporte, bem como no planejamento da intensidade de treinamento, de modo que
vem se tornando popular na avaliagdo da efetividade do treinamento em atletas,
tendo em vista a facilidade e a rapidez na obtencdo e analise das amostras
sanguineas, quando avaliado pela lactacidemia (MONEDERO; DONNE 2000).

No entanto, esse método de avaliacdo do LA, apesar de sua importancia na
prescricdo e no controle do treinamento, por ser invasivo, nem sempre € utilizado em
rotina de pesquisas laboratoriais, sobretudo nos estudos em humanos (LANGFORT
et al. 1996; PILIS et al. 1993; VOLTARELLI; GOBATTO; MELLO, 2002).

Pilis et al. (1993), Voltarelli; Gobatto; Mello (2002) demonstraram que
alteracbes no lactato sanguineo em ratos ocorrem de forma semelhante as
alteracbes em humanos. Entretanto, os estudos em animais de experimentacao
ainda sdo escassos, tornando-se, pois, importante essa analise como forma de
contribuir na busca das evidéncias para determinar o(s) mecanismo(s) fisioldgico(s)

que altera(m) a concentracdo sanguinea de lactato durante o exercicio progressivo.
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2.2 Avaliagdo do Desempenho Muscular

2.2.1 Marcadores Bioquimicos (Lactato e CK)

A queda no desempenho muscular pode ocorrer em esportes ou em outras
atividades nas quais a fadiga se desenvolve. Esse dano é caracterizado por
alteracdes estruturais, incluindo a desordem sarcomérica e dano da membrana,
resultando na perda de enzimas soluveis (CHEUNG; HUME; MAXWELL, 2003). A
atividade sérica de enzimas do musculo esquelético € um marcador do estado
funcional do tecido muscular, e varia amplamente, em condi¢cfes tanto patoldgicas
como fisioldgicas. Um aumento dessas enzimas pode representar um indice de
necrose celular e danos nos tecidos apos lesdes musculares agudas e cronicas
gerando queda no desempenho muscular do atleta (SZUMILAK; SULOWICZ,;
WALATEK, 1998).

A alta intensidade da atividade muscular aumenta os niveis séricos de lactato
e esta associada com o aumento na concentracdo de H* e, consequentemente,
reducdo do pH intracelular ou acidose (FOSS; KETEYIAN, 2000). A acidificacdo do
acoplamento  excitacdo-contragdo (EC  coupling) € responsavel pelo
comprometimento da transmissao neuromuscular e consequente diminuicdo na
capacidade do mduasculo de contrair, processo que influencia na reducdo do
desempenho.

A mensuracdo do nivel de lactato no sangue € de grande valor no
planejamento de treino desportivo e de supervisao (PYNE; LEE; SWANWICK, 2001),
uma vez gue esta intimamente relacionada ao desenvolvimento da fadiga muscular.
Embora alguns autores (WESTERBLAD; ALLEN, LANNERGREN, 2002; ROBERGS;
GHIASVAND; PARKER, 2004; BARNETT, 2006) discutiram a validade de
monitoramento da concentracdo de lactato sanguineo durante o treinamento e
recuperacdo apos o exercicio, medidas de lactato no sangue ainda tém sido
amplamente utilizadas para tais fins (MARTIN et al. 1998; DOTAN; FALK; RAZ,
2000; SPIERER et al. 2004). Alguns autores (CHIN; ALLEN, 1998) tém indicado que
o aumento de concentracéo de H+ inibe a ligacdo de Ca*? & troponina e pode afetar

a interacao entre as proteinas contrateis.
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O nivel de CK sérica pode ser elevado como consequéncia de danos no
tecido muscular, por causa do treinamento intensivo prolongado. Isto pode ser uma
consequéncia de causas tanto metabdlicas quanto mecéanicas. Na verdade,
metabolicamente fibras musculares esgotadas apresentam reducdo da resisténcia
da membrana ap6s um aumento nos niveis internos de célcio livres, promovendo a
ativacdo do canal de potassio. Outro mecanismo pode ser o dano tecidual local com
degeneracéo sarcomérica de fragmentacdo da banda Z. A CK sérica € amplamente
aceita como um indicador de inicio de lesdo muscular apos exercicios de resisténcia,
e muitos pesquisadores tém utilizado essa enzima para indicar lesdo muscular e
consequentemente avaliar a reducdo do desempenho muscular no atleta
(BRANCACCIO; MAFFULLI; LIMONGELLI, 2007; LEAL-JUNIOR et al, 2010b).

2.3 Fadiga muscular

A fadiga muscular tem-se revelado como um dos topicos centrais na
investigacdo em fisiologia do exercicio. Efetivamente, o volume de trabalhos
publicados em torno dessa teméatica parece conferir-lhe o status de uma das areas
mais estudadas na fisiologia do exercicio. No entanto, 0s mecanismos precisos
associados a sua etiologia encontram-se ainda por determinar (GREEN, 1995;
McLESTER Jr, 1997).

Uma das principais caracteristicas do sistema neuromuscular € a sua
capacidade adaptativa crbnica, uma vez que, quando sujeito a um estimulo como a
imobilizacdo, o treino ou durante o efeito do envelhecimento, pode adaptar-se as
exigéncias funcionais (ENOKA; STUART, 1992). Da mesma forma, consegue
adaptar-se a alteracdes agudas, tais como as associadas ao exercicio prolongado
ou intenso, sendo uma das mais conhecidas o fen6meno habitualmente referido
como fadiga muscular (ENOKA; STUART, 1992).

A incapacidade de o musculo esquelético gerar elevados niveis de forca
muscular ou manter esses niveis no tempo designa-se fadiga neuromuscular
(ENOKA; STUART, 1992; GREEN, 1997). Relativamente a definicdo do conceito de
fadiga, é importante salientar a diversidade de trabalhos que, embora intitulados e
expressamente associados a fadiga, se afasta claramente do conceito classico de
fadiga, ou seja, da incapacidade de produzir e manter um determinado nivel de forca

ou poténcia muscular durante a realizacdo do exercicio. De fato, alguns autores
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ALLEN; LANNERGREN; WESTERBLAD, 1995; McKENNA, 1992) tém associado o
termo “fadiga” a inumeras manifestagbes de incapacidade funcional evidenciadas,
seja durante o exercicio (maximo ou submaximo) ou com carater retardado
relativamente a realizacéo dele.

Desse modo, ao longo desta revisdo sera utilizada essa designacéo de forma,
ndo sO para nos referirmos aos estudos claramente relacionados com o conceito
tradicional de fadiga, mas também a outras formas de manifestacdo dela.
Adicionalmente, as manifestacfes da fadiga tém sido associadas ao declinio da
forca muscular gerada durante e apOs exercicios submaximos e maximos, a
incapacidade de manter uma determinada intensidade de exercicio no tempo, a
diminuicdo da velocidade de contracdo e ao aumento do tempo de relaxamento
muscular (ALLEN; LANNERGREN; WESTERBLAD, 1995; BANGSBO, 1997; DAVIS;
BAILEY, 1997; McCKENNA, 1992).

Esse fendbmeno encontra-se ainda relacionado com determinadas alteracdes
de alguns parametros eletromiogréaficos (EMG) (GUEVEL; HOGREL; MARINI, 2000;
MASUDA et al. 1999; WEIR et al. 1999), durante contracfes musculares isométricas
e dindmicas, maximas e subméximas, bem como com a variacdo das concentracdes
intra e extracelulares de alguns metabdlitos e ions (ALLEN; LANNERGREN;
WESTERBLAD, 1995; BANGSBO, 1997; McKENNA, 1992). A fadiga tem sido,
igualmente, sugerida como um mecanismo de protecdo contra possiveis efeitos
deletérios da integridade da fibra muscular esquelética (WILLIAMS; KLUG, 1995).

Para além dos estudos (ALLEN; LANNERGREN; WESTERBLAD, 1995;
BANGSBO, 1997; McKENNA, 1992; NICOL; KOMI; MARCONNET, 1991; NOAKS,
2000, SAHLIN, 1992) relacionados com a identificacdo cada vez mais
pormenorizada da sua etiologia na perspectiva da melhoria do desempenho no
desporto de alto rendimento, outros estudos de fadiga tém sido realizados no ambito
da recuperacao funcional de sujeitos com patologias ou lesées em determinadas
estruturas do sistema nervoso (CASTRO et al. 2000; LINDEMAN et al. 1999;
SVANTESSON et al. 1999) e em sujeitos com patologias neuromusculares (DROST
et al. 2001). Alguns estudos (MIZRAHI; VERBITSKY; ISAKOV, 2000; MIZRAHI;
VERBITSKY; ISAKOV, 2001) relacionaram as alteracbes de parametros
cinematicos, induzidas pela fadiga, na identificacdo de fatores de risco para
ocorréncia de lesGes de sobrecarga. O papel da fadiga neuromuscular na variagéo
da propriocepcdo (GURNEY; MILANI; PEDERSEN, 2000) e do controle motor
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(JOHNSTON et al. 1998) tem sido, também, a par da influéncia da idade (PAGALA
et al. 1998), do sexo dos individuos (SEMMLER; KUTZSCHER; ENOKA, 1999) e da
manifestacdo dos padrdes de ativacdo (BENTLEY et al. 2000) e coativacao (WEIR
et al. 1998) de alguns grupos musculares.

Apesar do interesse de mais de um século por parte dos pesquisadores, 0s
agentes definitivos indutores de fadiga encontram-se ainda por identificar. De fato, a
fadiga muscular pode resultar de alteracbes da homeostasia no proprio musculo
esquelético, isto é, o resultado do decréscimo da forca contrétil independentemente
da velocidade de conducdo do impulso neural, habitualmente designada de fadiga
com origem predominantemente periférica. Pode também ser o resultado de
alteracdes do input neural que chega ao musculo, traduzidas por uma reducao
progressiva da velocidade e frequéncia de conducdo do impulso voluntario aos
motoneurdnios durante o exercicio, normalmente denominada de fadiga com origem
predominantemente central (DAVIS, 1995).

Adicionalmente, é importante salientar que a fadiga muscular depende da
duracéo e intensidade do exercicio, da tipologia de fibras musculares recrutadas, do
nivel de treino do individuo e das condi¢cdes ambientais de realizacdo do exercicio
(ENOKA; STUART, 1992; ROBERTS; SMITH, 1989).

As alteracbes do pH, da temperatura e do fluxo sanguineo, o acumulo de
produtos do metabolismo celular, particularmente dos resultantes da hidrélise do
ATP (ADP, fosfato inorganico [Pi], aménia), a perda da homeostasia do fon Ca*?, o
papel da cinética de alguns ions nos meios intra e extracelulares nomeadamente, 0s
fons K*, Na*, CI', Mg*?, a lesdo muscular, principalmente a induzida pelo exercicio
com predominancia de contracfes excéntricas, e 0 estresse oxidativo tém sido
algumas das causas sugeridas para a fadiga muscular e queda do desempenho
(VIEIRA et al. 2011).

2.3.1 Tipos de fadiga muscular

2.3.1.1 Fadiga de origem central

A fadiga de origem central traduz-se em falha voluntaria ou involuntaria na

condugdo do impulso que promove (1) uma reducdo do numero de unidades
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motoras ativas e (2) diminuicdo da frequéncia de disparo dos motoneurdnios
(STACKHOUSE et al. 2000; SUNNERHAGEN et al. 2000).

O possivel papel do sistema nervoso central (SNC) na origem da fadiga é,
habitualmente, estudado com recurso a técnicas designadas por contracdes
interpoladas (ALLEN; LANNERGREN; WESTERBLAD, 1995; STACKHOUSE et al.
2000). Alguns autores (ALLEN; LANNERGREN; WESTERBLAD, 1995) sugerem que
a forca maxima que o sujeito consegue gerar voluntariamente € comparada com a
forca produzida por eletroestimulacdo exdégena do nervo motor ou do proprio
musculo.

Inicialmente, os resultados de alguns desses estudos supra-citados pareciam
demonstrar que, em sujeitos treinados e motivados, a superimposicdo de um
estimulo elétrico supramaximo néo se traduzia, habitualmente, em aumento da forca
em musculos isolados durante a fadiga (DAVIS; BAILEY, 1997). Essa premissa foi
muitas vezes utilizada para concluir que o decréscimo da atividade nervosa na
conducado dos impulsos e, por isso, do sistema nervoso, néo representava um fator
conducente a instalacédo de fadiga muscular.

Contudo, estudos mais recentes (DAVIS; FITTS, 2001; GANDEVIA, 2001)
parecem evidenciar a existéncia de um feedback sensorial que inibe a taxa de
descarga dos motoneurbnios durante a fadiga, justificando a importancia dos
mecanismos centrais na manutencdo de um determinado nivel de forca. Essa
inibicdo podera resultar de um mecanismo de feedback reflexo proveniente dos
mecanorreceptores, nomeadamente dos fusos neuromusculares e/ou dos 6rgaos
tendinosos de Golgi, ou das terminaces nervosas do tipo Ill e IV, que parecem ser
sensiveis ao acumulo de alguns metabdlitos musculares durante o exercicio (DAVIS;
BAILEY, 1997; GANDEVIA, 2001).

No entanto, ndo se pode excluir a importante contribuicdo do déficit na
conducgdo do impulso a partir das regiées superiores do cérebro como causa da
fadiga. Técnicas recentes utilizando estimulacdo magnética transcraniana tém
fornecido, igualmente, evidéncias sobre o papel dos mecanismos superiores do SNC
na fadiga, particularmente na diminuicdo da atividade cortical, na conducédo
corticoespinal do impulso nervoso, bem como na ativagcdo de é&reas cerebrais
conducentes a maior producao de dopamina (DAVIS; BAILEY, 1997; DAVIS; FITTS,
2001; GANDEVIA, 2001; TAYLOR et al. 2000).
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Efetivamente, em um trabalho com o objetivo de estudar as evidéncias da
existéncia de um output subétimo do coértex motor utilizando um protocolo de
contragcdes maximas voluntarias indutoras de fadiga durante trés minutos, Gandevia
(2001) verificaram que, quando os niveis de ativacdo comecam a ser insuficientes, a
forca gerada pelos musculos flexores do cotovelo pode ser incrementada por meio
da estimulacdo do cortex motor ou do nervo motor, 0 que sugere um envolvimento
das referidas estruturas na génese dos mecanismos associados de fadiga com
origem central.

Adicionalmente, tém sido realizados diversos trabalhos (DAVIS et al. 2001;
DAVIS; BAILEY, 1997; STRUDER et al. 2001) sobre a relacdo entre o tempo de
exercicio até a exaustdo e a variacdo da sintese e liberacdo cerebral de alguns
neurotransmissores, normalmente associados a estados/fatores de natureza
psicolégica, como a motivacdo, a atencdo, o humor e a depresséo, e também a
coordenacao neuromuscular. Desse modo, tém sido estudadas (1) as alteracbes da
razdo serotonina/dopamina (STRUDER et al. 2001), (2) o papel da cafeina como
bloqueador dos receptores de adenosina (potente inibidor dos mecanismos de
excitacdo do SNC) (DAVIS et al. 2001) em exercicios de longa duracédo e (3) as
consequéncias da administracdo de diferentes dosagens de alguns aminoacidos de
cadeia ramificada (AACR) (leucina, isoleucina e valina), quer como inibidores do
aumento da sintese cerebral de serotonina (5-hidroxitriptamina [5-HT] — o metabdlito
mais frequente), por causa do aumento das concentracdes plasmaticas e cerebrais
de triptofano (TRP) (BLOMSTRAND, 2001; DAVIS, 1995; KREIDER; MIRIEL,;
BERTUN, 1993; NEWSHOLME; BLOMSTRAND; EKBLOM, 1992; VARNIER et al.
1994), quer no aumento da toxicidade cerebral induzida pelo aumento das
concentragfes de aménia plasmatica (DAVIS, 1995).

Efetivamente, existem duas formas sob as quais o TRP se encontra em
equilibrio no plasma, sendo uma forma livre e outra ligada a albumina. Durante a
realizagdo de exercicios prolongados, esse equilibrio parece ser alterado a favor da
forma livre, uma vez que, por estimulacdo da lipdlise, quando a concentracéo
plasmatica de acidos graxos aumenta acima de 1 mM, estes se ligam a albumina,
contribuindo para o aumento das concentragdes de TRP livre, forma sob a qual esse
aminoacido é transportado por meio da barreira hematoencefalica (BLOMSTRAND,
2001; KREIDER; MIRIEL; BERTUN, 1993; NEWSHOLME; BLOMSTRAND;

EKBLOM, 1992). Tal aumento conduz ao incremento da concentracdo de TRP
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cerebral e, consequentemente, da sintese de serotonina. Desse modo, uma vez que
os AACR e o TRP concorrem pela entrada no cérebro pela mesma via, a
suplementacdo ergogénica com esse tipo de aminoacido é referida por alguns
autores (KREIDER; MIRIEL; BERTUN, 1993) como benéfica no atraso da fadiga em
exercicios de longa duracéo.

A influéncia da ingestao de dietas ricas em hidratos de carbono na diminuigéo
da razdo TRP livre/AACR (BLOMSTRAND, 2001; DAVIS, 1995) e o eventual papel
dos niveis plasmaticos de colina na sintese de acetilcolina (SPECTOR et al. 1995)
tém sido igualmente objetivo de alguns trabalhos no ambito da fadiga com origem
central (DAVIS, 1995; DAVIS; BAYLEI, 1997). De acordo com esses estudos, a
ingestdo de suplementos dietéticos enriquecidos em hidratos de carbono parece
atrasar a manifestacdo da fadiga de origem central, uma vez que podera promover,
durante o exercicio prolongado, um aumento dos niveis de glicose plasmatica com
consequente reducdo relativa das concentracdes de &cidos graxos plasméticos
ligados a albumina. Essa alteracdo parece favorecer um incremento das
concentracfes de TRP ligado a albumina e, assim, diminui¢cdo das concentracdes de
TRP livre, com consequente diminuicdo da razdo TRP livre/AACR e da producéo de
5-HT (DAVIS; BAYLEI, 1997).

Farris et al. (1998) confirmaram a acdo do TRP como potente agente de
fadiga com origem central ao verificarem que infusdes desse precursor e estimulador
da sintese cerebral de serotonina promoveram reducdes na performance de
resisténcia em cavalos, e, por isso, se apresentam consistentes com a hipotese de
fadiga de origem central.

Outro neurotransmissor normalmente relacionado com a producédo de forca
muscular é a acetilcolina. A taxa de sintese dela é determinada pela disponibilidade
do seu percussor, a colina. Embora ndo seja definitiva a sua associacdo a fadiga de
origem central ou periférica, as reduc¢des nas concentracdes plasmaticas de colina
tém sido recentemente relacionadas com o inicio da fadiga em exercicios de longa
duracéo (DAVIS, 1995). Contudo, no estudo conduzido por Spector et al. (1995), a
suplementacao oral de bitartrato de colina (2,43g com uma hora antes do exercicio
em cicloergbmetro) ndo induziu incrementos, quer no tempo de exercicio até a

exaustdo (70% e 150% VO,max), quer nos niveis plasmaticos de colina.
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2.3.1.2 Fadiga de origem periférica

2.3.1.2.1 Tipos de fadiga periférica

Independentemente de algum conflito terminoldgico relativo a alguns tipos de
fadiga periférica (SEGERSTED; SJOGAARD, 2000), particularmente entre fadiga de
baixa frequéncia (FBF) e fadiga de alta frequéncia (FAF), € evidente um quadro de
particularidades que as diferencia. Assim, a FBF caracteriza-se: (1) por uma
acentuada diminuicdo da forca relativa gerada pelas fibras, quando estimuladas a
baixa frequéncia (10-30 Hz), comparativamente com frequéncias de estimulacéo
elevadas (100 Hz); (2) por uma recuperacéo lenta da forca e (3) pela persisténcia de
sinais de fadiga (expressa na diminuigdo, aproximadamente, de 15%-20% da tenséo
maxima gerada pela fibra a partir da primeira hora de recupera¢do) na auséncia de
significativos distarbios elétricos ou metabdlicos (BINDER-MACLEOD; RUSS, 1999;
CHIN; BALNAVE; ALLEN, 1997; FAVERO, 1999; SEGERSTED; SJOGAARD, 2000).
Importa salientar, no entanto, que esse tipo de fadiga ndo € causado apenas pela
realizacdo de exercicios com baixas frequéncias de estimulagdo (BINDER-
MACLEOD; RUSS, 1999).

Efetivamente, a FBF é caracterizada pela duracéo da sua manifestacéo (horas
ou dias), sendo a designacao long lasting fatigue a alternativa terminolégica sugerida
(CHIN; BALNAVE; ALLEN, 1997). A recuperacdo da FBF estd, provavelmente,
relacionada com a taxa de turnover proteico necessario para a regeneracao e
reparacao das estruturas proteicas musculares lesadas durante e apds o exercicio
(microtraumas). Alguns autores sugerem que a perda de homeostasia celular ao ion
Ca'?, particularmente o seu aumento citoplasmatico, parece ser a outra causa mais
provaveis da FBF (BINDER-MACLEOD; RUSS, 1999; CHIN; ALLEN, 1996).

Chin; Balnave; Allen (1997) verificaram que o papel do fon Ca*? na fadiga tem,
pelo menos, dois componentes: (1) um componente metabdlico que, na presenca de
glicose, é atenuado durante a primeira hora de recuperagédo e (2) um componente
dependente da elevacdo das concentracdes intracelulares ([Ca™i), cuja
recuperacdo é mais lenta. Assim, apds o exercicio, a dificuldade de recaptacdo do
[Ca*?]i pode conduzir em repouso a uma elevacéo das concentracdes no citoplasma
desse ion, contribuindo para acentud-lo das alteracdes funcionais do reticulo

sarcoplasmatico (RS). Esses autores verificaram diminuicdo da captagédo do [Ca™ie
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da atividade das ATPases do RS cerca de 46% e 21%, respectivamente, em fibras
musculares desmembranadas e fadigadas, o que conduz ao aumento das [Ca*]i.
Lamb; Cellini (1999) verificaram diminuicdo da funcionalidade do RS de fibras
musculares desmembranadas quando as [Ca*?]i eram elevadas, referindo que esses
resultados poderéo ser relevantes na compreensao das bases da FBF.

Esse acumulo intracelular de Ca*?, normalmente denominado por Ca*?
overload, estimula a atividade de enzimas proteoliticas (por exemplo, enzimas
lisossbmicas) e a fosfolipase A2, contribuindo para a degradacdo das proteinas e
dos fosfolipidios de membrana. Da mesma forma, promove o swelling (aumento de
volume) mitocondrial e contribui para a disrup¢cdo dos tubulos T e do RS
(SUPINSKY; NETHERY; DIMARCO, 1999; WILLIAMS, 1997; WILLIAMS et al. 1998).

Adicionalmente, os niveis elevados de Ca*?, conjuntamente com os periodos
prolongados de exposicdo a periodos de isquemial/reperfusdo decorrentes do
exercicio, ativam a producado acrescida de ROS, gue se apresentam associadas aos
mecanismos indutores de lesdo muscular esquelética, por meio da sua acao sobre
algumas estruturas celulares (REID, 2000; SUPINSKY; NETHERY; DIMARCO,
1999; WILLIAMS, 1997). Essing; Nosek (1997) referiram ainda que o estresse
oxidativo decorrente do exercicio se apresenta como uma das causas da diminuicao
da capacidade de gerar forca pelas fibras musculares, particularmente a associada a
FBF.

Dessa forma, os fatores responsaveis pela FBF estdo relacionados com
alguns mecanismos subjacentes a lesdo muscular esquelética induzida pelo
exercicio. Por outro lado, a FAF é caracterizada (1) por diminuicdo da forca durante
periodos de estimulagéo de alta frequéncia (50-100 Hz), e que é reversivel quando a
frequéncia de estimulacao diminui; (2) pela diminuicdo da for¢ca, acompanhada pela
diminuicdo da amplitude e duracdo do potencial de acédo e (3) pela diminuicdo da
forca, acentuada pelo aumento das concentracbes de Na intracelulares e K
extracelulares, encontrando-se a recuperacdo dependente do rapido
restabelecimento da homeostasia idnica (JONES, 1996; SEGERSTED; SJOGAARD,
2000).

De fato, 0 aumento das concentracdes intersticiais de K, em consequéncia do
seu movimento para o exterior da célula durante o potencial de acédo, tem sido
referido por inUmeros autores como um importante fator no desenvolvimento da
fadiga durante o exercicio intenso de curta duragdo (BANGSBO, 1997; BANGSBO et
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al. 1996; JUEL et al. 1990; JUEL et al. 2000; SEGERSTED; SJOGAARD, 2000).
Esse aumento poderd resultar da incapacidade de manter o gradiente ibnico em
torno da membrana sarcoplasmatica das fibras musculares esqueléticas, por
faléncia conjunta ou isolada das bombas de membrana de Na'/K"* responsaveis pela
recaptacdo do K' no espago extracelular para o interior da célula.
Consequentemente, verifica-se diminuicdo progressiva da amplitude do potencial de
acao, da excitacdo do sarcolema e dos tubulos T, bem como uma reducédo da
libertacdo de Ca'® para o citoplasma e da forca produzida (McKENNA, 1992;
SEGERSTED; SJOGAARD, 2000).

As concentracgdes intersticiais de K* podem aumentar de 5 mM em repouso
para aproximadamente 13 mM durante a fadiga (JUEL et al. 2000), comprometendo,
assim, a tensdo gerada pelas fibras musculares isoladas em 10%-20% (8 mM), 25%-
75% (10 mM) e 60%-100% (12,5 mM).

Um dos hipotéticos mecanismos sugeridos por Bangsbo (1997) para explicar
a relacédo entre o actimulo intersticial de K™ e o desenvolvimento da fadiga é a
estimulacdo das fibras nervosas sensitivas do grupo Ill e IV pelo K*. Efetivamente, a
estimulacdo dessas fibras nervosas parece promover inibicdo do cortical e dos
nervos motores na medula espinhal, impossibilitando a manutencdo de uma
determinada intensidade de exercicio. Adicionalmente, a par do efluxo de K* das
fibras durante a fadiga, ocorre um influxo desregulado de Na* e agua para o interior
das fibras, acentuando a disfuncédo dos processos associados a despolarizacao da
membrana e tubulos T, prolongando o potencial de a¢do e reduzindo a taxa de
libertacdo de Ca*? para o citoplasma (McKENNA, 1992).

2.3.1.2.1.1 Causas de fadiga muscular de origem periférica

e Deplegao energética e fadiga muscular

A diminuicdo da disponibilidade de substratos energéticos ao musculo
esquelético ativo durante o exercicio é a hipdtese classica colocada por alguns
autores para justificar a fadiga (DAVIS; FITTS, 2001; FITTS; METZGER, 1988;
SAHLIN, 1992a; SAHLIN, 1992b; SHALIN, 1996; SAHLIN; TONKONOGI;
SODERLUND, 1998). De fato, a influéncia dos niveis de alguns substratos
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energéticos na cinética de alguns ions e a atividade de algumas enzimas
especificas, designadas habitualmente por ATPases de Na'/K', de Ca™ e
miofibrilares, tém sido amplamente estudadas (FITTS; METZGER, 1988; GREEN,
1997; ROBERTS; SMITH, 1989).

O movimento i6nico sistemético subjacente aos processos de EC ocorre,
habitualmente, por mecanismos de difusdo simples, a favor do gradiente de
concentracdo, e por transporte ativo ATP dependente contra o gradiente de
concentracdo. Os processos de transporte ativo responsaveis pelo restabelecimento
do ambiente eletroquimico celular e extracelular parecem ser largamente
influenciados, entre outros fatores, pela funcionalidade de algumas bombas de
membrana ATP dependentes, nomeadamente aquelas do sarcolema e do RS
(designadas de bombas de Na'/K* e bombas de Ca*?, respectivamente) (GREEN,
1997).

Desse modo, a disponibilidade de substratos energéticos, nomeadamente, de
fosfocreatina, de glicose sanguinea e de glicogénio, para a sintese de ATP como
substrato para as ATPases especificas, quer as localizadas na membrana
plasmética e do RS, quer as miofibrilares, tem sido discutida como um dos fatores
predisponentes para a ocorréncia de fadiga muscular (THOMPSON; FITTS, 1992).

De fato, a relacdo de causa-efeito entre a diminuicdo das concentracdes de
ATP e CP musculares e a diminuicdo da forca ndo é evidente, por causa da falta de
coincidéncia temporal entre, por exemplo, a ressintese dos referidos substratos e a
recuperacdo da forca (ROBERTS; SMITH, 1989; THOMPSON; FITTS, 1992). As
reservas intramusculares de ATP e PC nunca sado completamente deplecionadas,
sendo sugerido que esse mecanismo funciona com o sentido de proteger e manter a
integridade celular.

ApGs exercicio exaustivo, foram encontrados valores minimos de 70% e de
10% do valor de repouso para o ATP e CP, respectivamente (ROBERTS; SMITH,
1989). Contudo, apesar da reduzida deplegcédo de ATP, os produtos da hidrodlise do
ATP (ADP e Pi), hipoteticamente inibidores dos processos de EC, podem registrar
aumento relativo consideravel, sugerindo que as concentragbes de ATP [ATP]
celulares ndo se constituem, per se, fator determinante para a fadiga muscular
(SAHLIN, 1992).

Contudo, Blazev; Lamb (1999a) mostraram que, em fibras musculares, a

despolarizagéo-indutora da libertacdo de Ca™ é modelada pelas [ATP] e de [Mg*?.
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Verificaram que, ap6s o exercicio prolongado, a diminuicdo da libertacdo de Ca™
resulta do aumento das [Mg*?] e da diminuicdo das [ATP] nas zonas préximas dos
canais de Ca*? do RS. Observaram, igualmente, que o aumento das concentracdes
de AMP e monofosfato de iosina (IMP) aumentava o referido efeito de diminuicdo da
libertacdo de Ca*™. No entanto, em outro estudo, Blazev; Lamb (1999b) sugeriram
que o aumento das concentracbes de IMP nao constitui o fator inibidor dos
processos de EC, pois, no musculo normal, as concentracbes de adenosina
resultantes da desaminacdo do AMP parecem ter um papel inibidor desses
processos.

Em condicdes de déficit energético (deplecdo de CP, glicogénio), a taxa
maxima de refosforilacdo do ADP diminui, verificando-se aumento das
concentracfes de ADP e AMP. Essas concentracfes musculares de ADP parecem
interferir nos processos de contracdo (SAHLIN, 1992). Solugcbes adicionadas com
ADP inibem a dissociacdo actomiosinica, promovendo aumento da tensdo gerada
pelas fibras como resultado da inibicAo da taxa de dissociagcdo actomiosinica
(MCLESTER Jr, 1997). Essa acdo do ADP parece manifestar-se apenas em
exercicios de longa duracéo, jA que, em exercicios de curta duracdo e intensidade
elevada, a ressintese de ATP a partir de duas moléculas de ADP forma AMP, que é
desaminado em IMP e amonia.

Esse mecanismo, o principal sistema utilizado pelo muasculo esquelético no
catabolismo da pool de nucleotidios de adenina, promove reducdo das
concentracbes de ADP. O tipo de fibras musculares deve, igualmente, ser
considerado, uma vez que a razdo ATP/ADP nas fibras rapidas € superior a das
lentas. Desse modo, a taxa de relaxamento das fibras rapidas durante a fadiga é
muito superior a das fibras lentas em consequéncia das maiores concentracdes de
ADP das fibras lentas (MCLESTER Jr, 1997).

e Calcio e fadiga muscular

O mecanismo intracelular responsavel pela fadiga que, provavelmente, menos
contestacdo tem sofrido na literatura é, de fato, a diminuicdo da libertacdo de Ca*?
pelo RS e, consequentemente, o decréscimo da concentragdo intracelular ou
mioplasméatica de Ca'® ([Ca*]i). Efetivamente, foi demonstrado que, durante o

exercicio intenso e de curta duracdo, reducbes na libertacdo de Ca*? pelo RS
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comprometem a tensdo desenvolvida pelas fibras musculares (ALLEN;
LANNERGREN; WESTERBLAD, 1995; FEBBRAIO; DANCEY, 1999).

Apesar de as [Ca™i nas fibras musculares esqueléticas poderem ser
influenciadas pelas alteracbes desse ion no sarcolema, elas sdo reguladas,
principalmente, pelo RS. O papel principal do RS é libertar e recaptar Ca*? durante
0Ss sucessivos ciclos de contracdo-relaxamento, regulando os niveis de ativacdo do
aparelho contractil. Quando o potencial de acao percorre o sarcolema e se propaga
por meio do sistema T, os sensores moleculares de voltagem localizados na
membrana dos tubulos T, normalmente designados de receptores de dihidropiridina
(DHPr), permitem a libertacdo de Ca*? a partir das cisternas terminais do RS e ha
também o influxo dos fons Ca*?pelo canal (FEBBRAIO; DANCEY, 1999).

Os fons Ca*? difundem-se, entdo, até as miofibrilas adjacentes, ligam-se a
troponina C permitindo a interdigitacdo entre as cabecas de miosina e os locais
ativos da actina e, consequentemente, o desenvolvimento de tensdo. Durante o
relaxamento, o Ca* dissocia-se da troponina C, sendo captado para a por¢éo
longitudinal do RS pela acéo de bombas intramembranares (Ca*? ATPase).

Assim, pelo fato de a funcionalidade do RS estar claramente associada quer
com o0s processos de contracdo, quer com os de relaxamento, as alteragbes na
capacidade de libertacdo e/ou de captacdo de Ca*? sdo apontadas como fatores que
afetam, de forma marcante, o desenvolvimento de tensdo pelas fibras musculares.
Desse modo, alteraces nas propriedades funcionais do RS podem estar na génese
da fadiga muscular (WILLIAMS; KLUG, 1995).

Em repouso, a [Ca*?]i de cerca de 50 nM n&o é suficiente para que se registre
qualquer tensdo gerada pelo aparelho contratil. Contudo, durante uma contracéo
tetanica, a [Ca*?]i aumenta rapidamente para cerca de 5-10 pym, saturando os locais
de ligacao a troponina (WILLIAMS; KLUG, 1995).

A evidéncia clara de que as [Ca*?]i sdo fator determinante na manutencéo de
determinado nivel de for¢ca provém dos resultados de alguns estudos (FAVERO,
1999), nos quais a diminuicdo da for¢a, em consequéncia da fadiga, € atenuada pela
administracdo de cafeina, um agente estimulador da libertacdo de Ca*? pelo RS por
meio da ativacdo dos canais de Ca*? (entrada pelo canal L). Esses trabalhos
demonstraram que as altera¢cbes induzidas na funcionalidade do RS durante a

fadiga, por meio da administracdo de cafeina, resultam na capacidade acrescida do
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aparelho contréctil em gerar forca, uma vez que a quantidade de Ca*? libertada pelo
RS é incrementada.

Resultados semelhantes foram encontrados em fibras individuais isoladas,
como resultado da administracdo de paraxantina, um metabdlito da cafeina
(HAWKE; WILLMETS; LINDINGER, 1999). Nesse trabalho, foi concluido que baixas
concentracbes farmacologicas, ou mesmo concentragBes fisiolégicas desse
metabdlito, induzem um aumento das [Ca™]i de repouso (HAWKE; ALLEN:;
LINDINGER, 2000), bem como do influxo de K* a partir do espaco intersticial, por
aumento da atividade das ATPases Na'/K* (HAWKE; WILLMETS; LINDINGER,
1999).

A importancia do papel da [Ca*?]i na fadiga parece reforcada pelos resultados
de estudos (MOUSSAVI; LEHMAN; MILLER, 1992), que, utilizando dantroleno de
s6dio, substancia inibidora da libertacdo de Ca*? pelo RS, revelaram efeitos muito
semelhantes aos induzidos pela fadiga , ou seja, diminuicdo das [Ca*¥i, da forca
tetAnica de contracdo, bem como aumento da taxa de relaxamento das fibras.
Alguns autores (ALLEN; LANNERGREN; WESTERBLAD, 1995) utilizando fibras
musculares intactas isoladas, deixam claro que durante a fadiga se verifica uma
acentuada diminuicdo da [Ca*?]i, com consequente diminuicdo da forca, bem como
uma evolucéo paralela da forca e das [Ca*?]i, durante a recuperacéo.

Ingalls et al. (1998) atribuiram a faléncia dos processos de EC, que culminam
com a libertacdo de Ca*™ a partir do RS, a principal causa da diminuicéo da forca
maxima de contracdo isométrica no musculo extensor longo dos dedos (EDL) apés a
realizacdo de um protocolo de exercicio indutor de fadiga muscular que consistiu na
realizacdo de 150 contracdes no modo excéntrico. Os processos de EC parecem ser
responsaveis pela fadiga (diminuicdo da forca maxima isométrica), ndo s6 durante e
imediatamente apos o final do exercicio, como também durante os varios dias de
recuperacdo da lesdo muscular, ou seja, pela fadiga de baixa frequéncia (INGALLS
et al. 1998).

Os mecanismos sugeridos para a diminuicdo das [Ca™]i durante a fadiga
parecem estar relacionados com (1) alteracdes nos processos de tamponamento
mioplasmético do Ca*? (troponina e parvalbumina); (2) diminuicdo da eficacia da
ligacdo do complexo DHPr-canais de Ca*?, por aumento das concentracOes de Mg*?,

dificultando a libertagdo do ion em causa para o mioplasma e (3) disrup¢do da
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propagacéo do potencial de acédo ao longo do sarcolema e para o interior da fibra,
por causa do acimulo de Ca*? e/ou K* nos tGbulos T (WILLIAMS; KLUG, 1995).

e pH, fosfato, lactato e fadiga muscular

Outro fator comumente discutido como possivel agente de fadiga é a acidose
metabdlica induzida pelo exercicio, com destaque para a resultante do exercicio de
curta duracao e de alta intensidade.

A maioria dos efeitos do acido lactico no desenvolvimento da fadiga muscular
resulta do aumento da concentracdo de ions H* e consequente diminuicdo do pH,
decorrente da rapida dissociacdo do acido lactico. Contudo, apesar de a fadiga ser
muitas vezes associada ao decréscimo do pH, a literatura € controversa
(ROBERTS; SMITH, 1989; SAHLIN, 1992) relativamente a existéncia de uma
relacdo direta entre a diminuicdo do pH intracelular e a diminuicdo da forca
muscular, assim como da influéncia dos ijons lactato e H" na fadiga muscular.

Efetivamente, estudos (CHIN; ALLEN, 1998; DUTKA; LAMB, 2000; FAVERO
et al. 1997) foram realizados para determinar a influéncia do aumento das
concentracgdes, seja de H* ou de lactato, na funcionalidade de varios processos e
estruturas celulares implicadas na contracdo muscular e, consequentemente, no
desenvolvimento da forca. Balog; Fitts (2001) ndo encontraram relacdo clara de
causa-efeito entre os baixos valores de pH intracelulares e a despolarizacdo dos
tubulos T durante a fadiga de fibras musculares de anfibios.

Por outro lado, Hargreaves et al. (1998) atribuiram ao H”, entre outros agentes
(CP, funcionalidade do reticulo), a causa da fadiga muscular em exercicio
intermitente de intensidade elevada. Bangsbo et al. (1996) referiram que a
diminuicdo do pH ndo se apresenta como a Unica causa da fadiga em exercicios de
intensidade elevada e curta duracdo, atribuindo ao acimulo de K" intersticial um
importante papel no desenvolvimento da fadiga. Efetivamente, modelos e
metodologias experimentais distintos utilizados nos diferentes estudos parecem
justificar a diversidade dos resultados obtidos.

Diversos estudos (COOKE; PATE, 1990; DEGROOT et al. 1991;
THOMPSON; FITTS, 1992) referiram que a fadiga muscular se correlaciona melhor
com a concentragcdo de H PO" (forma protonada do P) do que com o pH, sendo

sugerido que a influéncia do H* no decréscimo da producéo de forca se deve ao
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consequente aumento nas concentragbes de H PO™ (FITTS; METZGER, 1988). A
utilizac@o de técnicas de ressonancia magnética nuclear tem permitido estudar in
vivo a relacdo entre as alteracbes metabdlicas musculares e o declinio da forca
durante o exercicio, ou seja, a fadiga muscular. Por meio da utilizacdo das referidas
técnicas, Degroot et al. (1991) verificaram correlacdes de 0,76, 0,82 e 0,84 entre a
forca maxima de contragéo voluntaria e as concentragdes musculares de H*, P e H
PO-, respectivamente. Desse modo, embora considerando o H* como um importante
mediador da fadiga muscular, os autores atribuiram ao P e ao H PO- as causas
principais da reducéo da forca.

Cooke; Pate (1990) verificaram diminuicdo da tensdo maxima isométrica das
fibras musculares isoladas como resultado do aumento das concentracdes de Pi,
bem como da variagdo da forma diprotonada do Pi em fung&o do pH (7e 6,2). Por
outro lado, resultados de estudos in vivo (BALOG et al. 2000) suportam a hipétese
de, durante a fadiga, o Pi poder ser um importante modelador endégeno da
libertacdo de Ca*? pelos canais do RS no musculo esquelético.

Em pesquisa de revisdo sobre os mecanismos celulares responsaveis pela
fadiga, Allen et al. (1995) referiram-se a influéncia da acidose e do Pi na inibicdo da
atividade das bombas de Ca*? do RS e das ATPases miofibrilares, as suas
consequéncias no aumento do tempo de relaxamento muscular (captacédo do Ca*?
pelo RS) e na taxa de dissociagdo das pontes transversas, respectivamente. A acao
do H* como agente indutor de fadiga é corroborada por diversos autores (CHIN;
ALLEN, 1998; FITTS; METZGER, 1988; STIENEN; PAPP; ZAREMBA, 1999), que
acrescentam, ainda, uma possivel e parcial agdo do H* na inibicdo da afinidade do
Ca'? pela troponina C, inviabilizando a interacdo entre as proteinas contrateis. A
controvérsia em torno do papel do decréscimo do pH na disrup¢éo dos processos de
EC ¢é analisada por Fitts; Balog (1995), referindo trabalhos com resultados
antagonicos relativamente & influéncia do pH na inibicdo dos canais de Ca*? do RS.

Utilizando um protocolo de estimulagdo intermitente (contragbes maximas
repetidas em cada quatro segundos induzidas por estimulos elétricos de 100 Hz) em
fibras musculares isoladas e intactas, Westerblad (1999) estudou o efeito do pH e do
Pi como agentes de fadiga muscular. Durante o protocolo, a forca de contracdo das
fibras apresentou um padrdo de declinio caracteristico, com rapida reducédo para
80% da forca maxima gerada nas primeiras estimulacdes (fase 1), seguindo-se

periodo de alguma estabilidade (fase 2) e, finalmente, diminuicdo rapida da forca
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(para 40%) até ao final da estimulacdo (fase 3). Enquanto o decréscimo inicial da
forca gerada (fase 1) é atribuido a uma diminui¢do da funcionalidade dos elementos
contracteis, a diminuicdo da forca durante a fase 3 é por causa da reducdo da
liberagéo e captacdo de Ca*™ pelo RS. De fato, os niveis de Ca*? mioplasmaticos
durante a fase 1 e 2 mantinham-se elevados, o que ja ndo acontecia durante a fase
3.

Foi sugerido que a concentracdo de Pi e o pH impedem a interdigitacdo entre
proteinas contrateis e, por isso, devem ser apontados como fatores responsaveis
pelo declinio da forca nas fases 1 e 2 (ALLEN; LANNERGREN; WESTERBLAD,
1995). Westerblad (1999), por outro lado, referiu que o efeito da reducéo do pH na
diminuicdo da forca muscular parece ser atenuado a medida que a temperatura
aumenta de 10°C (temperatura a que normalmente sado realizados os estudos em
fiboras musculares individuais) até cerca dos 30°C, ou seja, a medida que se
aproxima da temperatura considerada fisioloégica. Relativamente aos efeitos do ion
lactato, na fadiga, ndo € evidente uma tendéncia clara dos resultados dos estudos.

Posterino; Fryer (2000) e Dutka; Lamb (2000) encontraram relacéo
desprezivel entre o acumulo de lactato e os processos de excitacado-contracao,
particularmente com a liberacdo e recaptacéo do Ca*?, sugerindo que o lactato néo
constitui o principal fator na inducdo de fadiga. Por outro lado, Favero et al. (1997)
verificaram que, na presenca de elevadas concentracdes do ion em causa, ocorria
uma disrupcdo dos processos de EC e, consequentemente, diminuicdo do
movimento do fon Ca*?, com consequente decréscimo da tensdo desenvolvida e
instalacdo de fadiga. A presenca do lactato demonstrou possuir efeito inibitorio,
ainda que moderado, na contratibilidade das proteinas contracteis (POSTERINO;
FRYER, 2000). Juel (1997) evidenciou relacdo do pH e do lactato com a diminuicéo
da funcdo muscular. Essa a¢do parece manifestar-se em niveis diferentes desde o
sarcolema, passando pelos tabulos T, RS, aparelho contratil até as varias reacdes
metabdlicas.

Ja Lindinger; McKelvie; Heigenhauser, (1995) referiram a importancia da
captacdo de lactato e K* pelos eritrocitos e pelos tecidos ndo contrateis, como
mecanismo regulador da homeostasia i6nica plasmatica, intersticial e intracelular
durante o exercicio, na manutengdo da funcionalidade dos musculos ativos e no
atraso do aparecimento da fadiga, particularmente em exercicios de curta duracdo e

de intensidade elevada.
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Adicionalmente, em exercicios em que a taxa glicolitica é elevada, o acumulo
de lactato e H' tem papel inibidor da atividade das enzimas da glicélise,
particularmente da fosfofrutoquinase (PFK) e dos mecanismos de ativacdo da
fosforilase na glicogendlise, com consequente interrup¢cdo do suprimento energético
(KIRKENDALL, 1990). A acidose parece também, indiretamente, influenciar o
metabolismo de refosforilagdo do ADP (SAHLIN, 1992), alterando alguns processos
metabdlicos, entre os quais os relacionados com hidrolise da CP (SAHLIN;
TONKONOGI; SODERLUND, 1998).

Em suma, os trabalhos experimentais tém demonstrado que reducdes nas
concentracdes intracelulares de célcio parecem comprometer a tensao gerada pelas
fibras durante contracdes musculares intensas. As alteracfes nas concentracdes de
H*, lactato, Pi e ATP, embora influenciem a producdo de forca pelas fibras

musculares, ndo parecem constituir, por si s6, os fatores determinantes da fadiga.

2.4 Laser de baixa intensidade

2.4.1 Aspectos gerais

A luz tem sido utilizada com fins terapéuticos desde tempos antigos. A origem
do laser se da a partir de eventos que ocorrem dentro de uma cavidade Optica, na
qual determinado material tem seus atomos excitados, culminando em geracdo de
emissao estimulada de fétons com a mesma frequéncia, direcdo e comprimento de
onda (COTTON, 2004).

O estagio final desse processo, denominado de amplificacdo da luz, decorre
da existéncia de espelhos dentro da cavidade, um totalmente refletor e outro
parcialmente, fazendo com que os fétons sofram reflexdo, estimulando novos fétons
e emitindo o feixe laser (KARU et al. 2005; COTTON, 2004).

As caracteristicas, isto é, as propriedades que diferem o feixe laser de outras
fontes luminosas, sdo a monocromaticidade, colimacéo, coeréncia e polarizagdo
(KARU et al. 2005). A monocromaticidade indica que cada meio gerador de laser
corresponde a um unico comprimento de onda, caracteristica importante, pois
determina quais moléculas o absorverdao e sofrerdo os efeitos fotobioldgicos

especificos. O laser € colimado por consequéncia apenas da somatéria dos fotons
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que estdo perpendiculares aos espelhos presentes dentro da cavidade Optica,
contribuindo para o processo de amplificacdo. A coeréncia ocorre, pois os fotons
estdo em fase, consequéncia do processo de emissdo estimulada. Essa coeréncia
pode ser temporal, quando os foétons se encontrarem em fase, ou espacial, quando
0S mesmos estéo ajustados em planos espaciais paralelos entre si, sendo mantidos
por grandes distancias (BAXTER, 1998; KARU et al. 2005).

A polarizacao ocorre quando as ondas de luz estdo todas orientadas para um
s6 plano, gerando a vibragdo dos campos elétricos em uma sé direcdo, podendo ser
linear ou circular (COTTON, 2004).

O comprimento de onda mais utilizado na laserterapia de baixa intensidade
estd entre 630 a 1.300 nm, incluindo a luz visivel e parte proxima da luz
infravermelha. Essa parte do espectro € denominada de janela Optica, por ser essa
faixa capaz de penetrar nos tecidos e produzir os efeitos especificos (KARU et al.
2005).

2.4.2 InteracOes biologicas

A radiacdo luminosa ao atingir o tecido biolégico pode ser refletida,
transmitida, absorvida ou espalhada (Figura 1). A absorcao € o principal parametro
da interacéo laser-tecido, pois dela depende a quantidade de energia entregue ao
tecido e por sua vez os efeitos nele provocados. Dependendo da energia do féton, a
radiacdo pode ser transferida a molécula causando transi¢cdes rotacionais,
vibracionais ou eletrdnicos, provocando nos tecidos, efeitos fotoquimicos, fotofisicos,
fototérmicos, fotomecéanicos e fotoelétricos (KARU et al. 2005).

O principio basico da terapia a laser é o fato de a irradiacdo, por meio da
propriedade de monocromaticidade, possuir capacidade de alterar o comportamento
celular sem que seja necessaria a presenca de aquecimento. Por essa razao,
denomina-se de terapia de baixa intensidade. Nesse fendmeno, apesar de ser
primeiramente denominado de bioestimulante, notou-se que, em certos momentos,
apresenta efeito inibitério sobre as acfes celulares, tendo assim a sua terminologia
modificada para biomodulador (BASFORD, 1995; BAXTER, 1998; VLADIMIROV;
OSIPOV; KLEBANOV, 2004).
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Figura 1 - Efeitos fisicos da interac&o laser-tecido biolégico.

A interacdo bioldgica laser-tecido promove reacfes atérmicas, produzindo o
efeito fotoquimico. Tal efeito esta associado a absorcdo particular de cada
cromoforo, isto €, substancias absorvedoras de luz presentes nos tecidos, tendo
como alvo principal os citocromos presentes nas mitocondrias (Figura 2). Para lasers
de 488 e 515 nm (argbnio), tem-se a hemoglobina como principal cromoforo,
enquanto que para 10.600 nm (CO,), a agua. Para o 632,8 nm (He-Ne), 904 nm
(GaAs) e 630-830 nm (GaAlAs), ou seja, comprimentos na regido do vermelho e
infravermelho préximo, ndo apresentam fortes croméforos, possibilitando maior
capacidade de penetracdo (BASFORD, 1995; VLADIMIROV; OSIPOV; KLEBANOV,

2004; COTTON, 2004).
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Figura 2 - Coeficiente de absorcao para alguns comprimentos de onda.
Fonte: Cotton (2004)

Karu et al. (2005) afirmaram que esses efeitos podem ocorrer por processos
gue provocam modificagdes no potencial da membrana, resultando em aumento da

sintese de ATP, gerando os efeitos de biomodulacao.
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As porfirinas endogenas, presentes nas mitocondrias, absorvem a luz na
porcdo vermelha do espectro servindo como cromoforos da irradiagdo do laser e
atuando como fotossensibilizadores, induzindo reacdes de radicais livres (incluindo a
peroxidagdo lipidica com formacgdo predominante de hidroperoxido de &acidos e
gorduras ndo saturadas nos fosfolipidios) apds a absorcdo do quantum de energia
(KLEBANOV et al. 2001).

A peroxidagdo lipidica aumenta a permeabilidade idnica da membrana
plasmética, em particular, dos fons célcio. O aumento intracelular da [(Ca®")i] em
leucécitos ativa processos dependentes de Ca®" e finalmente incrementa o potencial
funcional celular. Esse processo é acompanhado pela reunido de NADPH-oxidases
na membrana no estado ativo de espera e expressao de receptores de superficie O
aumento do potencial funcional dos leucécitos também €& acompanhado pela
producdo de agentes bioativos, como O,, H,O,, CIO", NO, e vérias citocinas. Alguns
possuem propriedades bactericidas enquanto outros afetam a microcirculacéo
sanguinea (KLEBANOQV et al. 2001).

A participacdo do citocromo-c-oxidase e do Ca”**-ATPase, atuantes como
cromaforos, ndo explica todos os efeitos da irradiacé@o infravermelha (KLEBANOV et
al. 2001). O 6xido nitrico (NO) é considerado um mediador dos efeitos celulares
decorrentes a laserterapia, sendo responsavel pelo incremento da ligacédo celular,
estando associado a producdo de energia, estimulacdo da biogénese de
mitocondrias, apoptose, e envolvido com efeitos analgésicos, aumento da
microcirculacdo, possuindo reservatorio nas hemoglobinas (KARU; PYATIBRAT;
AFANASYEVA, 2005). A irradiacdo a laser (632,8 nm, 45,19 J, 162 J/cm?) regula o
aumento do peptideo relacionado ao gene calcitonina (CGRP), que serve como um
indicador da regeneracdo nervosa apOs a lesdo e da sobrevivéncia neuronal
(SNYDER et al., 2002). A proliferacao de fibroblastos gengivais € aumentada pela
aplicacao da terapia a laser, independentemente do comprimento de onda (670, 780,
692, 782 nm), mas com a mesma fluéncia (2 J/cm?, 0,02 J), e quanto menor o tempo
de exposicdo (maior poténcia de saida), melhor serdo os resultados (ALMEIDA-
LOPES et al. 2001).

Na pratica clinica, a laserterapia emprega densidades de energia de 1 a 4
J/lcm?, associadas com poténcia de saida entre 10 e 90 mW, sendo amplamente
utilizada em diversas lesfes de musculo esquelético, assim como em processos
algicos e inflamatorios (BASFORD, 1995).
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Karu (1987) verificou que a irradiagio de mitocbndrias isoladas induzia
alteragcbes na homeostasia celular resultando em reac¢des em cascata.
Sugerindo que alguns componentes da cadeia respiratéria (citocromos e
nlavinas desidrogenase) serviriam como fotorreceptores ou cromaoforos
primarios, ou seja, capazes de absorver luz de determinado comprimento de
onda, ativando a cadeia respiratéria. Resultando no aumento da sintese de ATP,
afetando os niveis de hidrogénio da célula, ativando outros ions transportados
como sadio e potassio, além de alterarem o fluxo de célcio entre as mitocondrias
e o citoplasma (REIS, 2006, p.37).

Em 1999, foi confirmada a hipétese de que o citocromo-c-oxidase, enzima
terminal da cadeia respiratéria, € um fotorreceptor da luz na regidao do vermelho. A
absorcdo da luz por essa enzima aceleraria o transporte de elétrons na cadeia
respiratdria levando ao aumento de potencial elétrico transmembrana da
mitocbndria, ativando a sintese de ATP, consequentemente, o metabolismo celular
(MANTEIFEL; KARU, 2005).

Ja Rochkind; Quaknine (1992) relataram que os efeitos do laser de baixa
poténcia (LBP) sdo dependentes da densidade de energia, pois baixas densidades
causam a regulacéo na oxirreducdo do metabolismo celular, e com altas densidades
ocorrem danos fotodindmicos. Tal afirmacédo foi possivel apds analisarem diferentes
comprimentos de ondas e densidades de energia aplicadas sobre células de
fibroblastos, verificando que a 630 nm obtinha-se maior nimero de mitoses em
comparacao a 360 nm e 780 nm enquanto que o pico era alcancado com densidade
de energia de 15 J/cm?% porém, acima de 60 J/cm? apresentavam reducdo da

reproducdao celular.
2.5 Laser na fadiga muscular

Recentemente, pesquisadores (LEAL-JUNIOR et al. 2010; VIEIRA et al. 2011;
VIEIRA et al. 2005a) tém explorado os efeitos ergogénicos da fototerapia para
retardar o inicio ou resistir aos efeitos da fadiga muscular e do cansaco.

Outros pesquisadores (LEAL JUNIOR et al. 2010b; LOPES-MARTINS et al.
2006) também indicaram que doses especificas de fototerapia reduzem o lactato no

sangue e os niveis de biomarcadores inflamatorios apds exercicio extenuante em
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membros inferiores e superiores. Com base nesses resultados, pode-se inferir que a
fototerapia também proporciona efeito profilatico para o tecido, limitando os danos
celulares induzidos pelo exercicio. Limitar a inflamacédo e danos celulares durante o
exercicio também pode melhorar a recuperacéao da forca muscular e funcado apos o
exercicio.

Desta forma, esta revisdo objetiva determinar a capacidade dos dispositivos
de fototerapia, tais como dispositivos de laser e diodos emissores de luz (LEDs), em
melhorar a funcdo contratii do musculo, reduzir a fadiga induzida por exercicio

muscular e facilitar a recuperagéo pés-exercicio.

2.5.1 Caracteristicas do feixe e interacdo com o tecido

Os aparelhos de fototerapia encontrados em revisdo sistematica na literatura
(BORSA,; LARKIN; TRUE, 2013) sao o semicondutor ou diodo laser em estado solido
ou LEDs. Diodos de laser semicondutores ou de estado soélido contém um meio de
laser para estimular a emisséo de fotons. Eles emitem fotons na forma mais colimada
e coerente do que as fontes de LED. Outra caracteristica importante da emissao de
fotons é o didmetro do feixe ou a area do feixe. Feixes com didmetros menores
produzem maior irradiacéo de densidade de energia no ponto de contato com a pele.
Nos estudos observados (LEAL JUNIOR et al. 2008; LEAL JUNIOR et al. 2009a,;
LEAL JUNIOR et al. 2009b; LEAL JUNIOR et al. 2009c; LEAL JUNIOR et al. 2009d;
LEAL JUNIOR et al. 2010b; BARONI et al. 2010a), os lasers utilizados apresentavam
area de feixe variando de 0,003-0,01 cm? enquanto LEDs (LEAL JUNIOR et al.
2009b; LEAL JUNIOR et al. 2009c; LEAL JUNIOR et al. 2011; BARONI et al. 2010b)
usavam areas de feixe variando de 2 a 0,5 cm? irradiando a luz sobre a pele em
padrdo muito mais divergente.

O comprimento de onda tem papel fundamental na capacidade da luz penetrar
o tecido mole (HASHMI et al. 2010; ENWEMEKA, 2009), quando a laserterapia é
administrada diretamente a pele do individuo, certa quantidade de luz é atenuada
pelas camadas mais superficiais. Tunér; Hode (2002) indicaram que 50% a 90% da
energia € absorvida pela pele e tecidos subcutdneos e a energia de luz
remanescente penetra em camadas mais profundas dos tecidos (musculo, fascia

profunda, ligamentos).
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Esnouf et al. (2007) utilizaram laser de diodo (850 nm), com poténcia de saida
de 100 mW para irradiar uma secdo 0,784 mm de espessura da pele humana e
observaram que 66% da intensidade do feixe inicial era atenuada pela secéo de
pele. Da mesma forma, Kolari; Airaksinen (1993) expuseram tecido a irradiacao laser
infravermelho e vermelho visivel e comprovaram que uma quantidade substancial de
energia de luz era absorvida dentro de 0,5 mm, apés a penetracdo. Pesquisadores
(ENWEMEKA et al. 2004; REDDY, 2004; ENWEMEKA, 2009) indicaram que 0s
diodos com comprimentos de onda entre 820-904 nm podem transmitir energia de
luz entre 2 a 4 cm para além da interface da pele e, portanto, sdo mais adequados
para o tratamento de desordens profundas dos tecidos moles, tais como aqueles
envolvendo musculos, ligamentos e tenddes. Diodos com comprimentos de onda
entre 400 e 700 nm podem transmitir energia de luz apenas para as camadas de
tecido da epiderme e derme (1 cm) e, portanto, sdo mais adequados para a o
tratamento de feridas superficiais e doencas de pele (BECKERMAN et al. 1992;
ENWEMEKA, 2001).

2.5.2 Dose-dependéncia

A dose terapéutica € relatada na literatura como um dos principais fatores que
tem influéncia sobre a cicatrizacdo do tecido biologico (ENWEMEKA, 2009;
BJORDAL; BAXTER, 2006; HUANG et al. 2009). Alcancar uma dose terapéutica
sem hipoestimular ou hiperestimular os tecidos-alvo é muitas vezes o componente
mais dificil da prética clinica da laserterapia (BJORDAL; BAXTER, 2006).

O principio de Arndt-Schultz foi adotado a partir de estudos de toxicologia
iniciais da cultura de levedura para explicar o nivel de dose terapéutica ideal do laser.
Doses oOtimas foram estabelecidas experimentalmente em culturas de células e de
tecidos. Essa dose terapéutica de laser ou o nivel de fotoestimulacdo deve ser
atingido; se a quantidade de energia absorvida € insuficiente para estimular os
tecidos absorventes, nenhuma reacdo ou alteragcdo pode ocorrer nos tecidos do
corpo (STARKEY, 2004). Estimulos fracos (subdosagem) ndo produzem qualquer
efeito ou produzem apenas efeito reduzido sobre a funcéao celular, por outro lado,

estimulos moderados a fortes podem melhorar a fungcédo celular, e os estimulos
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muito fortes (overdose) podem suprimir ou inibir a fungéo celular (HUANG et al.
2009).

As doses otimas, que sao fotoestimuladas em muitos tecidos humanos (pele,
musculos, nervos periféricos, ossos e tenddes) ndo sdo conhecidas, no entanto,
resultados de estudos em animais e celulares (LOPES-MARTINS et al. 2006;
AIMBIRE et al. 2006; AMARAL; PARIZOTTO; SALVINI, 2001) indicaram que 0s
efeitos terapéuticos da fototerapia sdo dependentes da dose e esta deve operar
dentro de uma janela terapéutica no tratamento de lesGes do sistema
musculoesquelético.

Desta forma, pode-se supor que a dose-dependéncia para o tratamento de
condicbes musculoesqueléticas patolégicas em humanos realmente exista. No
entanto, existem problemas quando se tenta traduzir estudos de fototerapia a partir
de modelos animais para humanos. Nenhum método conhecido ou aceito
universalmente esta disponivel para calcular a dose de tratamento ideal em seres
humanos. Portanto, as doses de tratamento de luz e do tipo de fonte de luz variam
entre os estudos, com a tendéncia a favor de uma dose mais elevada quando se
utiliza um dispositivo de LED do que quando se utiliza um diodo laser. Essa
descoberta faz sentido, porque a luz que emana de LEDs tem maior largura de
pulso, ndo é coerente, e é mais divergente do que a luz que emana de diodos laser,
0 que resulta em maior reflexdo ou transmissdo e menor absor¢cédo do LED gerado
por meio da pele. Baseado nisto, doses maiores, ao usar a terapia LED, podem

compensar a reflexdo do feixe e divergéncia.

2.5.3 Funcéo contratil, resisténcia a fadiga, recuperacao pds-exercicio

Recentemente, pesquisadores demonstraram que a fototerapia pode
proporcionar efeitos ergogénicos, melhorando a fung¢do contratii do musculo
esquelético (LEAL JUNIOR et al. 2010a; LOPES-MARTINS et al. 2006; LEAL
JUNIOR et al. 2008; LEAL JUNIOR et al. 2009a; LEAL JUNIOR et al. 2009b; LEAL
JUNIOR et al. 2010b; BARONI et al. 2010a; BARONI et al. 2010b; FERRARESI et al.
2011). Em vérios estudos, foram investigados os efeitos do laser e do LED na fadiga
muscular e em lesbes musculares usando tanto modelos animais (LEAL JUNIOR et
al. 2010a; LOPES-MARTINS et al. 2006) quanto popula¢gdes humanas (LEAL
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JUNIOR et al. 2008; LEAL JUNIOR et al. 2009a; LEAL JUNIOR et al. 2009b; LEAL
JUNIOR et al. 2009c).

Lopes-Martins et al. (2006) e Leal Junior et al. (2010b) mostraram atraso na
resposta a fadiga, apds contracdes tetanicas induzidas por estimulagéo elétrica no
musculo tibial anterior de ratos expostos a laserterapia. Demonstraram também que
0 musculo esquelético exposto ao laser apresentava niveis mais baixos de
concentracdo de lactato e atividade de CK depois de repetidas contracdes tetanicas.
(LEAL JUNIOR et al. 2010a; LOPES-MARTINS et al. 2006). Ja estudos em
humanos, o musculo esquelético exposto a laser (LEAL JUNIOR et al. 2008; LEAL
JUNIOR et al. 2009a; LEAL JUNIOR et al. 2010b) ou LED (LEAL JUNIOR et al.
2009b; BARONI et al. 2010b) mostra melhor desempenho, mantendo a forca
contrétil e retardando o aparecimento da fadiga, apds exercicios de resisténcia. O
musculo esquelético exposto ao laser ou LED também apresentava danos menores
das células apds o exercicio, 0 que indica um efeito protetor fornecido a partir da
fototerapia (LEAL JUNIOR et al. 2010a; LEAL JUNIOR et al. 2009a; LEAL JUNIOR
et al. 2009b; LEAL JUNIOR et al. 2010b; BARONI et al. 2010a).

Em varios estudos (LEAL JUNIOR et al. 2008; LEAL JUNIOR et al. 2009a;
LEAL JUNIOR et al. 2009b; LEAL JUNIOR et al. 2010b), pesquisadores
administraram tratamentos com fototerapia ativos e placebos para o musculo biceps
braquial de jogadores profissionais de volei e os instruiu a realizar repetidos
exercicios de flexdo de cotovelo até a exaustdo. A intervencdo consistiu de
fototerapia com 20 J (5 J por ponto em 4 pontos) (LEAL JUNIOR et al. 2008; LEAL
JUNIOR et al. 2009a), 42 J (1 ponto) (LEAL JUNIOR et al. 2009b) ou 60 J (30 J por
ponto 2 pontos) (LEAL JUNIOR et al. 2010b) de luz emitida, ou com diodo laser ou
LED para o musculo biceps braquial do membro superior dominante antes do
exercicio. O musculo biceps braquial, tratado com laser ativo ou terapia LED realizou
mais repeticbes até a exaustdo voluntaria do que o musculo biceps na forma
placebo. Os niveis de lactato sanguineo comparados, antes e apds o exercicio
foram ligeiramente mais baixos e menores apos o exercicio, quando o tratamento de
luz ativo foi administrado aos biceps. A CK e os niveis de proteina C-reativa (PCR)
também foram menores apds o tratamento com luz ativa do que no placebo
(controle).

Leal Junior et al. (2008) e Leal Junior et al. (2009a), inicialmente avaliaram os

efeitos da terapia com laser na fungdo muscular do biceps braquial, comparando
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lasers com diferentes comprimentos de onda (655 nm e 830 nm) respectivamente. O
nivel de dose total acumulada em ambos os estudos foi de 20 J (5 J por ponto em 4
pontos). Embora ambos os comprimentos de onda tenham produzido resultados
similares de melhora de desempenho e recuperacdo muscular pés-exercicio, notam-
se resultados interessantes com comprimentos de onda menores (655 nm), isto é,
com profundidade de absorcdo mais baixa do que os lasers infravermelhos (830 nm).
Pesquisadores (ENWEMEKA, 2009; ENWEMEKA, 2001) indicaram que quantidades
menores de luz podem ser transmitidas ao tecido muscular quando se opta por
comprimentos de onda menores (655 nm) no vermelho, desta forma, esperava-se
gue o musculo absorvesse a luz de maneira mais rapida, favorecendo a melhora do
desempenho e evitando a instalacdo dos danos pds-exercicio.

Em estudos posteriores (LEAL JUNIOR et al. 2009b; LEAL JUNIOR et al.
2010b) a respeito dos efeitos ergogénicos e profilaticos da fototerapia utilizando 5
diodos laser infravermelhos (810 nm) e um conjunto de LED multidiodos (34
vermelhos e 35 infravermelhos), puderam observar mais uma vez que ambos 0s
dispositivos produziram resultados similares para a melhoria do desempenho e
recuperacdo pos-exercicio. O LED e laserterapia aplicados pré-exercicio
aumentaram o numero de repeticbes até a exaustdo de 12,9% e 14,5%,
respectivamente, e o0 tempo decorrido até a exaustdo de 11,6% e 8%,
respectivamente. Além disso, o musculo exposto a fototerapia ativa apresentou
menor dano celular induzido pelo exercicio do que o musculo na condicdo de
tratamento placebo.

Leal Junior et al. (2009c) e Leal Junior et al. (2009d) avaliaram os efeitos da
terapia com laser ou LED na fadiga muscular, induzida pelo exercicio e analisaram a
recuperacdo pos-exercicio extenuante da extremidade inferior. Os participantes
preencheram uma Unica sessdo de exercicios de resisténcia para a extremidade
inferior utilizando o cicloergbmetro (Wingate test). Foram avaliados jogadores de
voleibol masculino e futebol ap6s administragdo de uma dose controlada de laser ou
LED ou uma dose falsa (placebo) no musculo reto femoral antes de completar o
teste de Wingate. Os pesquisadores ndo encontraram diferencas no pico ou
poténcia média ou na quantidade de trabalho muscular realizado entre as condi¢cfes
de tratamento com fototerapia ativa e grupo placebo, no entanto, os niveis de
biomarcadores sanguineos poés-exercicio foram menores quando os atletas

receberam a dose ativa fototerapia. As doses administradas ao muasculo variaram
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consideravelmente entre os estudos. O diodo laser (810-830 nm) com doses de
tratamento consistiu 12 J (6 J por ponto, 2 pontos) ou 30 a 40 J (3-4 J por ponto, 10
pontos) por musculo, enquanto que a dose de LED consistiu de 83,4 J (41,7 J por
ponto, 2 pontos) administrado bilateralmente.

Esse achado indica que a fototerapia, seja por laser ou LED, pode proteger os
musculos de danos ou aprimorar 0s mecanismos de recuperacao pos-exercicio apos
exercicio extenuante.

Em dois estudos (BARONI et al. 2010a; BARONI et al. 2010b) utilizando
dinamometria isocinética, foram avaliadas a fadiga muscular e recuperacdo poés-
exercicio do grupo muscular quadriceps femoral em resposta a fototerapia ativa e na
forma placebo. Eles investigaram os efeitos protetores do laser ou LED na terapia
induzida pelo exercicio, perda de forca e recuperacao poés-exercicio. O musculo
quadriceps femoral foi exposto a laserterapia ativa e placebo e LED, em seguida, os
participantes realizaram regime de exercicios de resisténcia para 0 mesmo grupo
muscular.

Os autores trataram o0 grupo muscular quadriceps (reto femoral, vasto medial
e vasto lateral) com um multidiodo laser infravermelho (810 nm) (BARONI et al.
2010a) e com um cluster (34 com 660 nm e 35 com 850 nm) multidiodo LED
(BARONI et al. 2010b) antes do exercicio em doses cumulativas de 180 J (30 J por
ponto em 6 pontos) e 125,1 J (41,7 J por ponto em 3 pontos), respectivamente. Em
ambos os estudos, mostraram que o laser ativo e LED antes do exercicio reduz os
niveis pos-exercicio de marcadores de lesdo muscular, limitado a extenséo da fadiga
muscular e melhorando a recuperacao pos-exercicio em comparacdo com a terapia
placebo.

Ja Kelencz et al. (2010) estudaram os efeitos da terapia com LED (640 nm)
sobre a atividade muscular e resisténcia a fadiga. O musculo masseter foi irradiado
sob quatro condicdes de dose (placebo e 8,3 J [1,04 J por ponto em 8 pontos], 16,7
J [2,09 J por ponto em 8 pontos], e 25,1 J muscular [J 3,13 por ponto em 8 pontos]).
ApoOs o tratamento, os voluntarios morderam uma placa de pressdo equipada com
uma célula de carga incorporada na plataforma. Os sinais de eletromiografia (EMG)
e niveis de contracdo isométrica voluntaria maxima foram registrados antes e apos o
tratamento e oclusdo mandibular. Foi observado, apds o tratamento, que os efeitos

sobre a fadiga muscular e recuperacdo pos-exercicio sdo dependentes da dose



55

aplicada sobre o musculo. A dose de 8,3 J produziu, apds o tratamento, maior
atividade do musculo, enquanto que a dose de 16,7 J aumentou o tempo de fadiga.
Na maioria dos estudos desta revisdo, os investigadores administraram 0s
tratamentos a laser, antes de completar o protocolo de exercicios. Em um desses
estudos, a terapia com laser foi aplicada ap6s o protocolo de exercicio. Leal Junior et
al. (2011) compararam os efeitos da terapia por imersdo em agua fria (CWIT),
terapia com LED, e terapia LED placebo na recuperacdo pos-exercicio de
resisténcia com alta intensidade. Os participantes preencheram uma Unica sessao
de exercicios de resisténcia para a extremidade inferior usando o teste de Wingate
no cicloergbmetro. Um LED multidiodo foi administrado para os principais grupos
musculares dos membros inferiores (quadriceps, isquiotibiais, triceps sural) cinco
minutos apds a conclusao da sesséo de exercicios. A dose cumulativa de ambas as
pernas foi 417 J (41,7 J por ponto em dez pontos). A terapia LED foi mais eficaz do
gue a placebo para facilitar a recuperacdo muscular pds-exercicio. Niveis de lactato
sanguineo e atividade CK foram menores ap0s o tratamento com a terapia da luz

ativa do que com a placebo.

2.6 Mecanismos de acao

2.6.1 Efeitos ergogénicos

Os autores dos estudos revisados postularam que a fototerapia pode
proporcionar efeito ergogénico durante o exercicio, melhorando a microcirculacdo
intramuscular (BARONI et al. 2010a), diminuindo a producéo de &cido lactico, (LEAL
JUNIOR et al. 2009a; LEAL JUNIOR et al. 2009b; LEAL JUNIOR et al. 2010b; LEAL
JUNIOR et al. 2011) melhorar a fungcdo mitocondrial (KARU, 1999; SILVEIRA et al.
2009) e melhorar a capacidade antioxidante (LEAL JUNIOR et al. 2008; LEAL
JUNIOR et al. 2009a; BARONI et al. 2010a) de exercicio muscular. No entanto, a
microcirculacdo e os niveis de estresse oxidativo ndo foram avaliados diretamente
nos estudos analisados.

Niveis mais baixos de lactato sanguineo, ap0s 0 exercicio extenuante de
extremidades superior e inferior para o grupos que receberam doses de laser ou LED
ativa, indicam que menos vias metabdlicas anaerdbias ou glicoliticas foram

utilizadas durante o exercicio ou houve menor acumulo de acido lactico utilizado
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como um substrato para o metabolismo oxidativo por meio da mitocondria (BROOKS
et al. 1999; TONKONOGI; SAHLIN, 2002) e células musculares bem oxigenadas
tem maior capacidade de oxidar o acido lactico para o piruvato, que depois € usado
pela mitocOndria para produzir ATP. A fototerapia, especialmente no espectro
infravermelho, ativa a cadeia respiratoria por meio do fotorreceptor citocromo c-
oxidase (SILVEIRA et al. 2009).

A ativacdo da cadeia respiratéria resulta em uma cascata de reacdes
bioguimicas, levando ao aumento das taxas de sintese de ATP para a sustentacao

da funcdo muscular.

2.6.2 Efeitos profilaticos

Microlesbes musculares induzidas pelo exercicio ocorrem em duas fases
distintas: priméria e secundaria. As lesdes musculares primarias ocorrem por causa
dos esforcos mecanicos do exercicio, e danos musculares secundarios sao
causados por reacdes bioquimicas em cascata que ocorrem por causa da resposta
inflamatoria (LEADBETTER, 2001; MERRICK, 2002). Acredita-se que a fototerapia
administrada antes do exercicio tem funcéo de proteger as células ao dano muscular
primario e secundario, ao passo que a fototerapia administrada apés a lesé@o protege
as células de danos secundarios (BARONI et al. 2010a). Os mecanismos exatos
pelos quais a fototerapia protege os musculos contra os danos do exercicio induzido
ndo sdo totalmente compreendidos, no entanto, os resultados de estudos em
animais in vivo revelaram informac¢des importantes sobre como a fototerapia pode
proteger o musculo de danos secundarios apos o trauma.

Os autores (SUSSAI et al. 2010) de estudos animais in vivo demonstraram
que a fototerapia administrada ao tecido muscular lesionado produz efeitos anti-
inflamatorios e antioxidantes que protegem contra danos secundarios do masculo.

Avni et al. (2005) investigaram o efeito citoprotetor da laserterapia usando um
modelo de lesdo por isquemia-reperfusdo (IRI) em muasculo gastrocnémio de rato.
Demonstraram que a laserterapia aplicada imediatamente e 1 hora apds a oclusao
arterial pode melhorar a capacidade antioxidante de estruturas musculares lesadas

horas apods a leséo IRl comparado com o grupo controle.
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Da mesma forma, em uma série de pesquisas, Oron et al. (2001) e Ad; Oron,
(2001) investigaram os efeitos da laserterapia sobre o dano muscular e formacao de
tecido cicatricial utilizando um modelo de infarto do miocardio (MI) produzido
experimentalmente em ratos e cédes. O Ml foi induzido por oclusdo da artéria
coronaria descendente anterior. No modelo canino, terapia com laser foi aplicada na
regido enfartada do coracédo durante 15 minutos e de novo aos trés dias apés Ml. A
densidade de energia foi de 1,08 J/cm? administrada em cada momento usando o
comprimento de onda de 803 nm, com densidade de poténcia de 6 mW/cm?. As
amostras de tecidos foram analisadas com o software para morfometria
computadorizada. Os coracfes que receberam a laserterapia tiveram reducdo de
50% a 70% da dimenséo do infarto e menor formacéao de tecido cicatricial pos-infarto
(4-6 semanas), em comparagao com 0s coragdes que nao receberam a terapia laser.
Os autores concluiram que a terapia com laser ap6s Ml aumentou substancialmente
a producdo de proteinas de choque térmico e preservando a integridade
mitocondrial, o qual, por sua vez protegeu o musculo do coracdo dos efeitos
prejudiciais da isquemia, inflamacao e estresse oxidativo.

Ja Rizzi et al. (2006) investigaram os efeitos da laserterapia na inflamacéo e
reparacao utilizando ratos Wistar machos com uma lesdo induzida no musculo
gastrocnémio. A terapia com laser foi administrada diariamente ao musculo
lesionado. Os resultados revelaram que a terapia a laser reduziu as vias inflamatorias
de sinalizacao e bloqueou os efeitos danosos das ROS. Niveis de estresse oxidativo
e inflamatério foram reduzidos, minimizando assim o0s danos musculares
secundarios.

Em vérios estudos (LEAL JUNIOR et al. 2009a; LEAL JUNIOR et al. 2009b;
LEAL JUNIOR et al. 2010b; BARONI et al. 2010a) sobre fototerapia na presente
revisdo, reducdes pos-exercicios dos niveis de CK, desidrogenase latico e proteina
C-reativa (PCR) foram observados quando o laser ou LED ativo foram administrados
antes do exercicio. Essas reduc¢des indicam que houve menores danos musculares
induzidos pelo exercicio e a inflamacéo ocorreu durante a sesséo de exercicio de
menor resisténcia da extremidade superior. Uma maior prote¢do celular durante o
exercicio extenuante por causa do tratamento com fototerapia provavelmente teve
efeito direto sobre a melhora na recuperacdo pos-exercicio. (LEAL JUNIOR et al.
2011; BARONI et al. 2010a).
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2.7 Implicacdes clinicas

A fadiga muscular esquelética € uma nova area para a pesquisa utilizando a
fototerapia (laser ou LED). O uso tradicional do laser na pratica clinica tem sido
direcionado para o tratamento de tecido lesado objetivando controlar a dor e
melhorar a cicatrizacdo. No entanto, novos paradigmas para a pratica clinica estao
expandindo o modelo tradicional para fototerapia em situacdes clinicas. Pode-se
observar, nesta revisdo, uma avaliagcdo mais profunda dos efeitos da fototerapia
administrados pré-exercicio em limitar a extenséo da fadiga induzida pelo exercicio e
lesédo muscular, facilitando a recuperacao pos-exercicio.

A fototerapia parece ser uma modalidade de tratamento viavel para o musculo
esquelético. E um método seguro, de facil aplicabilidade, n&o invasiva e néo
apresenta efeitos adversos conhecidos e existem poucas contra-indicacoes.
Resultados de estudos demonstraram beneficios ergogénicos e profilaticos para o
musculo esquelético apds dose de tratamento de fototerapia. Resultados efetivos na
melhora do desempenho ocorreram quando foi administrada a fototerapia pré-
esforco (LEAL JUNIOR et al. 2010a; LEAL JUNIOR et al. 2008; LEAL JUNIOR et al.
2009a; LEAL JUNIOR et al. 2009b; LEAL JUNIOR et al. 2009c; LEAL JUNIOR et al.
2010b; BARONI et al. 2010a; BARONI et al. 2010b; KELENCZ et al. 2010) e po6s-
exercicio (LEAL JUNIOR et al. 2011; FERARESSI et al. 2011). Os investigadores
puderam concluir que a exposi¢cao do musculo esquelético ao laser de diodo Unico e
multidiodo ou LED afeta positivamente o desempenho fisico retardando o
aparecimento da fadiga (LEAL JUNIOR et al. 2008; LEAL JUNIOR et al. 2009a;
LEAL JUNIOR et al. 2009b; LEAL JUNIOR et al. 2010b), reduzindo a resposta
fadiga, (BARONI et al. 2010a; BARONI et al. 2010b; KELENCZ et al. 2010)
melhorando a recuperacdo pos-exercicio, (LEAL JUNIOR et al. 2010b; LEAL
JUNIOR et al. 2011; BARONI et al. 2010a) e as células que protegem de danos
induzida pelo exercicio (LEAL JUNIOR et al. 2009b; LEAL JUNIOR et al. 2009c;
LEAL JUNIOR et al. 2010b; BARONI et al. 2010a; BARONI et al. 2010b; KELENCZ
et al. 2010). Os resultados apresentados podem afetar diretamente na forma que as
modalidades de fototerapia sdo prescritas por terapeutas e utilizadas na pratica
clinica.

No que diz respeito a fonte de luz, diodos laser, tipicamente emitem luz com

largura de banda muito estreita em comparacdo com os LED (DE MORAIS et al.
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2010). O spot (area de feixe) de emissdo mais estreito intensifica o feixe, criando
maior densidade de energia ou o nivel de fluéncia (J/cm?). Diodos laser emitem luz
com densidades de energia mais elevadas do que os LEDs, e tal fato pode afetar a
taxa de absorgéo de profundidade, de penetracdo, e os padrdes de transmissao de
luz para os tecidos mais profundos, independentemente do comprimento de onda
(ENWEMEKA, 2009; DE MORAES et al. 2010; ENWEMEKA, 2006; GUNDERSEN,
2005). Por outro lado, diodos emissores de luz s&o menos dispendiosos de fabricar
do que os diodos semicondutores ou de estado solido e tem-se mostrado
modalidades de tratamento eficazes e seguras (BARONI et al. 2010b).

Ser capaz de, rapidamente e efetivamente, tratar um muasculo ou grupo
muscular inteiro € um fator importante quando se utiliza laserterapia como auxilio
ergogénico. Multidiodo lasers e LEDs podem ter vantagem sobre unico diodo laser
para o tratamento de musculos grandes, porque eles podem cobrir maior area de
superficie ao longo do musculo (LEAL JUNIOR et al. 2009b; LEAL JUNIOR et al.
2009c). Tratamentos com lasers de diodo simples despejam feixes colimados de
energia para pequenas areas sobre a pele e, consequentemente, o aplicador tem de
ser movida continuamente para cobrir varios pontos sobre um musculo ou grupo de
musculos. Em virtude dos aplicadores multidiodos LED apresentarem maior
divergéncia do que os diodos de laser, ndo ha necessidade de movimentagdo muitas
vezes durante o tratamento enquanto ainda cobrindo uma grande area de superficie
do musculo por ponto de aplicagdo. O numero de pontos de tratamento por musculo
ou grupo muscular variou entre os estudos analisados (LEAL JUNIOR et al. 2009b;
LEAL JUNIOR et al. 2009c). O biceps braquial foi tratado com 1 a 2 pontos com
multidiodo laser/LEDs e 4 pontos, com um laser de diodo Unico. Para a extremidade
inferior, 0 nUmero de pontos de tratamento para os quadriceps femoral variou de 2 a
6 para lasers multidiodo/LEDs e incluiu 5 pontos por um Unico diodo de laser.

A fototerapia administrada imediatamente antes do exercicio de resisténcia
estendeu o tempo decorrido para a fadiga e o numero total de repeticbes até a
fadiga (LEAL JUNIOR et al. 2008; LEAL JUNIOR et al. 2009a; LEAL JUNIOR et al.
2009b; LEAL JUNIOR et al. 2010b). Além disso, a fototerapia reduziu a resposta de
fadiga do musculo esquelético durante uma sessédo de exercicios de resisténcia,
(BARONI et al. 2010a; BARONI et al. 2010b) e aumentou a recuperacao pos-
exercicio, reduzindo o dano induzido pelo exercicio quando aplicado antes e apos
exercicios de resisténcia extenuante (LEAL JUNIOR et al. 2009b; LEAL JUNIOR et
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al. 2010b; LEAL JUNIOR et al. 2011; BARONI et al. 2010a). A dose eficaz para o
biceps variou de 20 a 60 J, enquanto que musculos maiores na extremidade inferior
exibiram efeitos ergogénicos e profilaticos, quando doses mais elevadas de
tratamento, variando 125 a 180 J, foram administradas. Em média, as doses de
tratamento foram maiores nos estudos de terapia de LED do que nos de laser de
diodo simples e multidiodos para alcancar um resultado terapéutico similar
(GUNDERSEN, 2005). Por essa razéo, os fisioterapeutas clinicos necessitam ajustar
a dose de tratamento cumulativa ao utilizar dispositivos de LED para compensar a
maior divergéncia de feixe e a reducéo da densidade de energia.

Atletas em recuperacdo de comprometimentos osteomusculares muitas vezes
experimentam mudancas no desempenho fisico, como os de inicio precoce e fadiga
muscular associada com dor, e por causa de hipotrofia, alteragdes degenerativas
(por exemplo, osteoartrite) e déficit neuromuscular. Em situac¢des clinicas, nas quais
o exercicio de resisténcia progressiva € indicado para recuperacdo estrutural e
funcional (por exemplo, com a reabilitacdo pds-operatoria), a fadiga muscular e a dor
induzidas pelo exercicio podem ser fatores limitantes do desempenho do atleta
(ALLEN, 2009). Isto é especialmente verdadeiro para os grupos de musculos que
mantém o equilibrio e fungéo locomotora, como por exemplo o quadriceps femoral
(DUTTA; HADLEY; LEXELL, 1997).

Durante uma sessao de reabilitacdo, normalmente, um atleta lesionado passa
por uma combinacdo de modalidades terapéuticas em conjunto com o exercicio
terapéutico. As modalidades terapéuticas, em geral, sdo administradas durante uma
sessdo de tratamento para controlar a dor e outros sintomas que podem limitar a
intensidade e o volume de exercicios terapéuticos. Os objetivos do exercicio
terapéutico sdo para que o atleta recupere a amplitude de movimento, forca e
funcdo, favorecendo o retorno com seguranca para o esporte. A melhora do
desempenho muscular e resisténcia a fadiga beneficiariam os atletas durante a
reabilitacdo e recuperagdo de lesbes, quando a hipotrofia muscular e fraqueza
podem comprometer a funcdo. Se a fototerapia é considerada como instrumento
benéfico no processo de reabilitacdo e de recuperacéo pos-exercicio, pode melhorar
os resultados clinicos e a qualidade global dos cuidados de saude para atletas

lesionados.
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3. OBJETIVOS

3.1. Objetivo geral

Investigar a influéncia do LBI no desempenho muscular do quadriceps

femoral antes e apds o protocolo de fadiga induzida.

3.2. Objetivos especificos

Implementar um protocolo, de baixo custo e facil aplicabilidade, de indugéo e
avaliacdo da fadiga muscular de MMII em atletas profissionais de futebol.
Verificar a diferenca entre a aplicacdo do LBI prévia e posteriormente a fadiga
muscular, quanto ao numero de contracdes, tempo de inicio da fadiga e carga
méaxima tolerada.

Avaliar os niveis séricos de lactato e CK antes e ap0s a aplicacéo do LBI.
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4. CASUISTICA E METODOS

4.1 Participantes

Realizamos um estudo randomizado, duplo-cego e placebo-controlado, sendo
submetido & andlise e aprovacdo do Comité de Etica da Universidade Federal de
Mato Grosso do Sul (UFMS) n.° 180.271 (Anexo A). Antes do inicio do experimento,
todos os voluntarios foram esclarecidos sobre os procedimentos de pesquisa, com
assinatura de Termo de Consentimento Livre e Informado segundo as Diretrizes e
Normas Regulamentadoras de Pesquisa envolvendo Seres Humanos constantes da
Resolucdo do Conselho Nacional de Saude de n°. 196/1996.

Todos os voluntarios foram recrutados da equipe profissional de futebol do
Centro Esportivo Nova Esperanca (CENE-MS) de Campo Grande, Mato Grosso do
Sul, Brasil. Utilizamos como critérios de inclusdo: sexo masculino e jogador de
futebol profissional; ter praticado futebol por pelo menos quatro anos e realizado
treinamentos por pelo menos cinco dias na semana e idade entre 15 e 30 anos.
Como critérios de exclusdo: qualquer lesdo musculoesquelética prévia para as
regides de joelho, quadril ou tornozelo; participacao inferior a 80% dos treinamentos
fisicos regulares do time de futebol; utilizacdo de qualquer tipo de suplemento
nutricional ou farmacolégico e que apresente contra-indicacdo a utilizacdo do laser
de baixa poténcia.

A coleta de dados foi realizada no Centro Especializado em Fisioterapia
Esportiva (CEFE) situado na Clinica Orthos (Rua Oceano Atlantico, 294, Chacara

Cachoeira), em Campo Grande, MS, no més de fevereiro de 2013.

4.2 Procedimento de randomizacao

A randomizacao foi realizada por um desenho simples de lotes (A ou B), que
determinou se os participantes deveriam receber a LBI ativa ou na forma placebo na
primeira sessao. O procedimento de randomizacéo foi realizado por um assistente
ndo envolvido com o experimento. Um codigo de alocagéo foi entregue a um técnico

gue definiu a unidade de controle do laser para 0 modo ativo ou placebo.
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Apés essa etapa, o técnico entregou o laser pré-definido ao terapeuta. O
técnico foi instruido a ndo comunicar o tipo de tratamento dado a ambos os
voluntarios ou terapeutas. Desta forma, a alocacdo dos tratamentos foi oculta dos

voluntéarios, terapeutas e observadores.

4.3 Grupos experimentais

Os 27 voluntérios foram aleatoriamente alocados em trés grupos (n=9) da

seguinte forma:

a) grupo A (Placebo) - composto de nove voluntarios submetidos ao exame
de coleta de sangue (pré-exercicio), protocolo de fadiga, aplicacdo da LBI
placebo e coleta de sangue (pés-exercicio);

b) grupo B (Laser Pré-Fadiga) - composto de nove voluntarios submetidos ao
exame de coleta de sangue (pré-exercicio), aplicacdo da LBI, protocolo de
fadiga (imediatamente apds o LBI) e coleta de sangue (cinco minutos apés
exercicio) (Figura 3);

c¢) grupo C (Laser P4s-Fadiga) - composto de nove voluntarios submetidos ao
exame de coleta de sangue (pré-exercicio), protocolo de fadiga, aplicacédo

da LBI (Imediatamente apls a fadiga) e coleta de sangue (cinco minutos

Protocslo de
Fadiga
Protocolo de
Fadiga

Trammente com Amostra Sangue
LLLT ou placebe Pés- Exercicio

Tramamento co " Amaostra Sangue

LLAT ou pacebe Pos- Exercicio

Amostra Sangue  Alongamento
Pré-Exarcicio

Amostra Sangue  Adongamenta

Pré-Exercico \

i
.y

" Dia 3" Dia 4" Da 5" Dia &" Dia 7" Da
I° Da B Dia

4
)
L J

apos exercicio) (Figura 4).

Figura 3 - Linha de tempo referente ao periodo de avaliacdo dos grupos A e B.
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Figura 4 - Linha do tempo referente ao periodo de avaliacdo do grupo C.

4.4 Instrumentacao

Em ambas as sessdes (dias 1° e 8), os voluntarios receberam o tratamento

com laser de baixa intensidade. Foi utilizado o laser arsenieto de galio e aluminio
(GaAlAs) DMC® modelo (Protétipo) Photon Laser Il (Figura 5), com seis diodos
(830 nm) dispostos obliguamente com 60 mW cada, operando em modo continuo

com 0s seguintes parametros: area do feixe de 0,0028 cm? energia por ponto

(diodo) 0,6 J; energia total por sessdo em cada membro inferior de 25,2 J (total de

50,4 J); 42 pontos de aplicacao (total de 84 pontos); densidade de energia (fluéncia)

214,28 Jlcm?; densidade de poténcia 21,42 W/cm? e tempo de aplicacdo em cada

membro inferior de 70 segundos (total de 140 segundos para os dois membros

inferiores).

Figura 5 - Laser arsenieto de galio e aluminio (GaAlAs) (Prototipo) DMC® modelo Photon Laser |Il.
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O ventre do musculo quadriceps femoral foi utilizado para a irradiagéo.
Inicialmente, demarcamos uma area 10 cm abaixo da espinha iliaca anterossuperior
e as outras seis demarcac¢des foram padronizadas 5 cm abaixo das marcas iniciais
(Figura 6). A irradiacao foi realizada em contato direto com a pele, e a caneta do
laser foi mantida estacionaria sob ligeira pressdo a um angulo de 90° com a

superficie da pele.

Figura 6 - Pontos de aplicacdo do laser de baixa intensidade (LBI) no masculo quadriceps femoral.

4.5 Protocolo experimental

4.5.1 Periodo de avaliagédo

Os protocolos de exercicios foram executados de forma padronizada. Os
voluntarios realizaram os exercicios na posi¢cdo sentada padrdo e no mesmo horario
do dia (para respeitar o ritmo circadiano). Os exercicios e as coletas foram
realizados em duas sessdes (dias 1° e 8), no mesmo dia da semana (segunda-feira)
durante o mesmo periodo do dia (8h30-11h30). Qualquer atividade fisica extenuante

nao foi permitida durante o fim de semana antes do teste.
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4.5.2 Protocolo de fadiga

Na primeira sessdo (dia 1°) e segunda sessdo (dia 8) do estudo, as
mensuracdes de lactato e CK basal foram obtidas para cada voluntario.
Imediatamente apds isso, todos os 27 voluntarios foram submetidos a uma série de
exercicios de alongamento ativo do tipo elastico (apenas com finalidade de melhorar
a vascularizagdo do tecido muscular), envolvendo todos os principais musculos dos
membros inferiores (duas séries de 60 segundos para cada grupo muscular).

Em seguida, cada voluntario foi posicionado na cadeira extensora com 0
joelho e o quadril flexionados a 90°. Usando a carga de peso livre da cadeira
extensora, cada voluntario realizou um teste de carga maxima (1 RM) e, apés a
escolha dessa carga, os voluntarios foram instruidos a realizar a extensdao completa
dos joelhos (90° a 0°) (= 75% da carga maxima) até ndo conseguirem completar a
extensdo completa do joelho (0°), indicando a fadiga muscular do quadriceps. Um
gonibmetro foi conectado a cadeira extensora para medir o angulo de extensdo. O
namero de repeticdes realizadas no teste de exercicio fadiga foi contado por um
observador, e o tempo total para completar o esfor¢o foi medido por um segundo
observador. Os dois observadores foram cegados para a alocagéo dos participantes
dos grupos (A, B ou C). As repeticbes comecaram na posicao de flexdo do joelho
(90°) para a extensao maxima (0°).

4.5.3 Amostras de sangue e analise da creatina quinase (CK)

Para mensurar os niveis séricos de CK, foram coletadas amostras de sangue
apos limpeza asséptica do lado ventral do braco dominante. Todos os
procedimentos de coleta de sangue foram realizados por enfermeiro qualificado (que
desconhecia a qual grupo pertencia cada voluntario). As amostras foram coletadas
antes e apos (cinco minutos) o protocolo de fadiga. A analise de sangue foi realizada

utilizando a espectrofotometria no infravermelho em laboratorio.

4.5.4 Amostras de sangue e analise da concentracdo de lactato
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As amostras de sangue para analise do lactato foram coletadas apos limpeza
asséptica do segundo dedo do brago dominante. As amostras foram coletadas antes
do protocolo de fadiga e 5, 10 e 15 minutos apos o término. Foram utilizadas
lancetas Accu-Check macias (Clix®) para a coleta e as amostras foram analisadas

imediatamente utilizando o analisador portétil de lactato (Accutrend® Plus) (Figura 7).

Figura 7 - Analisador portétil de lactato (Accutrend®).

4.6 Andlise estatistica

As medidas das variaveis foram expressas em média * desvio-padrdo. Os
resultados foram tabulados de maneira a se observar a disposicao dos valores
quantificados das variaveis analisadas entre os diversos grupos estudados. As
analises intergrupos foram feitas por meio de analise de variancia (ANOVA) com post
hoc test de Bonferroni nas distribuicbes normais e Kruskal-Wallis, com post hoc test de
Dunn nas distribuicdes ndo normais. A verificacdo de normalidade foi feita pelo teste
de Shapiro Wilk. Consideraram-se como estatisticamente significativas as
comparacdes com p<0,05. Para tabulacdo dos dados foi utilizado o software
Microsoft Office Excel 2010 e a analise estatistica foi realizada com o programa
GraphPad Prism 5,0.
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5. RESULTADOS

Na Tabela 1 sdo apresentados os dados (idade, altura e peso) da amostra
estudada, com dados néo significativos, demonstrando homogeneidade da amostra.
Ndo houve diferenca significativa na avaliacdo intergrupos para o numero de
repeticbes nos diferentes periodos de avaliacdo (dias 1° e 8). Pode-se observar
aumento do numero de repeticdes (dia 8) do grupo Laser Pds-Fadiga quando se

compara com o grupo Placebo, porém sem diferenca significativa.

Tabela 1 - Comparagdo (ANOVA) entre as médias (+desvio-padréo) dos valores de idade,
altura e peso dos voluntarios estudados, Campo Grande - 2013 (n = 27)

Placebo Laser Pré-Fadiga Laser Pds-Fadiga p
Idade (anos) 26,711 19,6x1,4 21,748 0,2259
Altura (m) 1,77+0,09 1,75+0,09 1,76%0,05 0,9177
Peso (kg) 76,2+9,9 67,0£7,6 71,9+8,4 0,0992

Em relacdo ao tempo de fadiga, ndo houve diferenca significativa entre os
grupos avaliados nos diferentes periodos (dias 1° e 8), observando-se valores muito
préximos entre 0s grupos. Da mesma forma, ndo se nota diferenca significativa na

variavel RM 75% entre os trés grupos avaliados (Tabela 2).

Tabela 2 - Valores de média + desvio-padréo dos valores de numero de repeti¢es, tempo e
RM 75% para os grupos estudados nos diversos momentos avaliados, Campo Grande, 2013
(N=27)

PRIMEIRA SEMANA

Placebo Laser Pré-Fadiga Laser Pds-Fadiga p
NUmero de repeti¢oes 39,9+17,1 31,0+11,2 28,7+8,9 0,1704*
Tempo (s) 41,1+14,7 36,0£9,2 34,2179 0,3996*
RM 75% 40,0+10,3 40,6+10,7 39,1+11,3 0,9764*

SEGUNDA SEMANA




69

Placebo Laser Pré-Fadiga Laser Pos-Fadiga p
Numero de repeticdes 41,2+18,2 37,8+13,1 41,6+17,4 0,8965*
Tempo (s) 40,4+14,8 37,449,6 37,8+10,6 0,8424*
RM 75% 41,7+9,7 41,7+13,7 42,2+6,7 0,9915**

*ANOVA; ** Kruskal-Wallis

Pode-se observar reducéo significativa nos niveis séricos de lactato (Figura 8)
na avaliacdo intergrupos em relacdo ao grupo Laser Pds-Fadiga com 10 e 15
minutos quando comparado com o grupo Placebo (p<0,01 e p<0,05,
respectivamente) na primeira sesséao (dia 1°).

Nota-se também reducédo do lactato aos 15 minutos entre o grupo Laser Pos-
Fadiga quando comparado com o grupo Placebo (Figura 9). Existe uma tendéncia
na reducdo do lactato para o grupo Laser Pré-Fadiga aos 10 e 15 minutos, porém
sem diferencga significativa.

Na avaliacdo intragrupos, observa-se (Figuras 10 e 11) aumento subito da
concentracdo de lactato no grupo Placebo com cinco minutos de pdés-exercicio, e
essa concentracdo elevada de lactato perdurou por dez minutos (p<0,05) e se
manteve elevada com 15 minutos ap6s o exercicio na primeira (dia 1°) e segunda

(dia 8) sesséo.

—=— Placebo
54 —— Laser Pré Fadiga
—»— Laser Pos Fadiga

*ede

lactato (mmol/L)

Basal 05 min 10 min 15 min

Figura 8 - Evolucéo dos valores de lactato para os Grupos na primeira avaliagdo conforme o tempo de
analise (“0” Krukal-Wallis, p = 0,0111: Placebo versus Laser Pds Fadiga: p<0,01; “00” ANOVA, p =
0,0150: Placebo versus Laser P6s Fadiga: p<0,05).



70

7-

6+

5 —a— Placebo
= —— Laser Pré Fadiga
© —»— Laser Pds Fadiga
£ 44 wox
E
o *
5 ¥
(2]
1]
=,

1=

c L) L] L] Ll

Basal 05 min 10 min 15 min

Figura 9 - Evolucéo dos valores de lactato para os Grupos na segunda avaliagéo conforme o tempo de
analise (“0” ANOVA, p = 0,0037: Placebo versus Laser P6s Fadiga: p<0,01, “00" Laser Pré Fadiga
versus Laser Pés Fadiga: p<0,05).

Na avaliacdo intragrupos para o grupo Laser Pré-Fadiga, pode-se observar
gue na primeira sessao (dia 1°), houve reducao significativa na concentracdo de
lactato com 15 minutos.

Na segunda sessao (dia 8), houve reducédo significativa na concentracao de
lactato ap6s 10 e 15 minutos quando comparado com os valores de lactato aos

cinco minutos depois da fadiga muscular (Figuras 12 e 13).

7.51 *
—_—
—_ +
=
0 5.0-
£
é N
k) —r—
‘g 25- ————
0.0
Basal 05 min 10 min 15 min

Figura 10 - Comparacéo dos valores de lactato para o grupo Placebo entre os diversos momentos
avaliados na primeira semana (Kruskal-Wallis; p = 0.0009; “00” Basal versus 5 minutos: p<0,001, “+”
Basal versus 10 minutos: p<0,05)
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Figura 11 -Comparagé&o dos valores de lactato para o grupo Placebo entre os diversos momentos
avaliados na segunda semana (ANOVA; p<0.0001; “00” Basal versus 5 minutos: p<0,001, “+” Basal
versus 10 minutos: p<0,001, “#” Basal versus 15 minutos: p<0,05, “00"5 minutos versus 15 minutos:
p<0,001).

Ja as concentra¢cfes de lactato, na avaliacdo intragrupos, para o grupo Laser
Pés-Fadiga demonstraram reducao significativa aos 10 (p<0,01) e 15 (p<0,001)
minutos para a primeira sesséao (dia 1°) (Figura 14) e aos 10 (p<0,01) e 15 (p<0,001)

minutos para a segunda sesséo (dia 8) (Figura 15).
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Figura 12 - Comparacéo dos valores de lactato para o grupo Laser Pré Fadiga entre os diversos
momentos avaliados na primeira semana (ANOVA,; p = 0.0041; “00” Basal versus 5 minutos: p<0,01,
“+” 5 minutos versus 15 minutos: p<0,05).
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Figura 13 - Comparac¢édo dos valores de lactato para o grupo Laser Pré Fadiga entre os diversos
momentos avaliados na segunda semana (ANOVA; p<0.0001; “00” Basal versus 5 minutos: p<0,001,
“+” Basal versus 10 minutos: p<0,05, “#” 5 minutos versus 10 minutos: p<0,001, “00” 5 minutos versus
15 minutos: p<0,001).

Em relacdo aos niveis séricos de CK, todos os valores estdo dispostos na
Tabela 3.
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Figura 14 - Comparacéo dos valores de lactato para o grupo Laser Pés Fadiga entre os diversos
momentos avaliados na primeira semana (ANOVA; p = 0.0001; “00” Basal versus 5 minutos: p<0,001,
“+” 5 minutos versus 10 minutos: p<0,01, “#” 5 minutos versus 15 minutos: p<0,001).
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Figura 15 - Comparacéao dos valores de lactato para o grupo Laser Pés Fadiga entre os diversos
momentos avaliados na segunda semana (ANOVA; p<0.0001; “[0” Basal versus 5 minutos: p<0,001,
“+” 5 minutos versus 10 minutos: p<0,01, “#” 5 minutos versus 15 minutos: p<0,001).

Considerando os niveis séricos de CK, a analise intergrupo evidenciou
reducao significativa de sua concentra¢do nos voluntarios do grupo Laser Pés-Fadiga
na segunda sessao (Dia 8) (Figura 16) quando comparado com o grupo Placebo
(p<0,01) e grupo Laser Pré-Fadiga (p<0,05).

Tabela 3. Valores de média + desvio padrdo dos valores de creatina quinase para 0s grupos
estudados nos diversos momentos avaliados, Campo Grande, 2013 (N = 27)

Primeira semana Segunda semana
Basal Pds Exercicio Basal P6s Exercicio
Placebo 297,0£182,4 314,0+195,7 420,4+333,4 414,2+320,4
Laser Pré Fadiga 239,4453,3 248,2+52,9 205,9+95,6 217,3+94,6

Laser P6s Fadiga 234,6+141,3 238,8+142,8 289,0+228,8 106,5+65,2
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Figura 16. Comparacao dos valores de creatina quinase pds-exercicio entre os diversos grupos na
segunda semana (Kruskal-Wallis; p = 0.004)
* Laser Pré-Fadiga versus Laser Pés-Fadiga p<0,05
** Placebo versus Laser P6s-Fadiga p<0,01
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6. DISCUSSAO

O LBI é atualmente uma das modalidades bioestimulantes mais utilizadas na
reabilitacdo. Porém, ainda sdo escassas as evidéncias cientificas e clinicas e na
maioria das vezes contraditérias (BORSA; LARKIN; TRUE, 2013), justificando a
necessidade e importancia da realizacdo de pesquisas envolvendo esse recurso
fisioterapéutico (VIEIRA et al. 2006).

Na literatura sdo encontradas diversas pesquisas em animais (LOPES-
MARTINS et al. 2006; SUSSAI et al. 2010) e humanos (LEAL JUNIOR et al. 2010;
FERRARESI et al. 2011), demonstrando efeitos positivos da LBl sobre doencas
inflamatorias na fase aguda e na fase cronica (HUANG et al. 2009). No entanto, a
fadiga muscular e a recuperacdo poés-exercicio sdo novas areas de pesquisa em
estudos de LBI e poucos tém sido realizados sobre esse assunto. Para nosso
conhecimento, este é o primeiro estudo a comparar os efeitos do LBI aplicado antes
e apOls o exercicio.

Essa problematica ja foi investigada em animais de experimentacdo (LOPES-
MARTINS et al. 2006; SUSSAI et al. 2010), cujos resultados sugerem aumento da
capacidade aerdbia por meio da andlise de lactacidemia e atividade enzimatica
quando submetidos a aplicacédo do LBI.

Lopes-Martins et al. (2006) investigaram os efeitos da estimulacdo com LBI
previamente e a fadiga muscular induzida por eletroestimulacéo e contracao tetanica
em 32 ratos Wistar. Esses animais foram distribuidos em quatro grupos e receberam
diferentes doses (0,5, 1,0 e 2,5 Jicm? e controle (sem tratamento). Pode-se
observar, por meio de avaliacdo dos niveis séricos de CK, que as doses de 0,5e 1
Jicm? foram efetivas para a prevencéo da fadiga muscular, reduzindo os niveis de
CK.

Ja Sussai et al. (2010) avaliaram 20 ratos Wistar alocados em dois grupos
(controle e laser), submetidos a programa de fadiga na agua. Observaram-se
melhores resultados na reducéo dos niveis de CK em 24 horas e 48 horas no grupo
que sofreu aplicacdo do laser apds a fadiga. Para tanto, foi utilizado o laser indio
galio, aluminio e fésforo (INnGaAlP) com 660 nm, 133,3 J/cm? e 100 mW de poténcia.

O laser é um recurso com capacidade de interacdo com tecidos bioldgicos,
podendo desencadear efeitos bioenergéticos e proliferativos celulares e

moleculares, cujos fotorreceptores primarios estdo localizados na cadeia respiratéria
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mitocondrial (KARU, 1989). Dessa forma, tem sido descrito que essa modalidade
terapéutica pode proporcionar aumentos na taxa respiratdéria mitocondrial e na
sintese de ATP (BAKEEVA et al. 1993; MANTEIFEL; BAKEEVA; KARU, 1997;
KARU, 1987). Porém, notam-se divergéncias na literatura a respeito de quando
aplicar o LBI, antes ou apo6s a fadiga muscular. Existe relatos (FERRARESI et al.
2011) de que os efeitos sobre a bioenergética sdo mais pronunciados quando o
tecido é submetido a um estresse oxidativo, uma vez que 0s receptores se tornam
mais responsivos. Por outro lado, estudos feitos com animais (AVNI et al. 2005;
RIZZI et al. 2006) indicaram que, por mecanismos locais, o LBl pode prevenir lesbes
musculares isquémicas ao reduzir a atividade da CK e a liberagdo de ROS,
enguanto aumenta os niveis de antioxidantes e proteinas de choque térmico.

No presente estudo, realizou-se a comparacao intergrupos (Placebo, Laser Pré-
Fadiga e Laser Pos-Fadiga) com o intuito de elucidar quando seria melhor aplicar
essa terapia, antes ou ap6s a fadiga. Pode-se observar que houve reducdo nos
niveis séricos de CK e lactato em ambos os grupos, porém com maior significancia
no grupo Laser Pos-Fadiga quando comparados com o grupo Placebo.

Em relacdo aos parametros ideais de aplicacao (tais como poténcia, tempo de
irradiacdo, doses e outros) observa-se mais discordancia. Os estudos avaliados
(LEAL-JUNIOR et al. 2008; LEAL-JUNIOR et al. 2009a; FERRARESI et al.2011) nédo
permitem uma conclusdo sobre os parametros ideais de aplicacdo para reduzir ou
retardar a fadiga muscular, deixando uma lacuna de qual seria a melhor “janela
terapéutica” para evitar a fadiga muscular.

A respeito do comprimento de onda, o primeiro ponto importante € que a
irradiacdo com infravermelho (904 nm) exibiu respostas similares as doses com
vermelho (655 nm). Esse achado correlaciona-se bem com os resultados anteriores
de estudos in vivo (ALBERTINI et al. 2007) e humanos (BJORDAL; LOPES-
MARTINS; IVERSEN, 2006), sugerindo que os efeitos anti-inflamatorios do laser ndo
sdao comprimentos de onda dependentes. Existe uma sugestdo para utilizar
comprimentos de onda maiores (808, 830, 904 nm) em virtude da maior
profundidade de penetracdo e absorcdo dos fotons emitidos pelo laser (LEAL
JUNIOR et al. 2010). No presente estudo, optamos por utilizar o comprimento de
onda de 830 nm por se tratar de estimulagdo de musculatura do quadriceps

(profunda), pois comprimentos de onda maiores poderiam ser mais bem-absorvidos.
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Houve um cuidado em se padronizar a avaliacdo e execugédo do protocolo de
fadiga. Os exercicios foram executados em condi¢cbes padronizadas e no mesmo
horério do dia para respeitar o ritmo circadiano. O desempenho e avaliacdo dos
exercicios de fadiga também foram realizados em duas sessdes (dia 1° e dia 8) e no
mesmo dia da semana, para evitar o efeito cumulativo e sistémico do laser e evitar
também que os voluntarios adaptassem com os exercicios e desta forma influenciar
na execucao deles.

Alguns autores que investigaram o desempenho muscular de homens
submetidos a exercicios fisicos associados com LBl ndo encontraram melhoras
significativas (LEAL JUNIOR et al. 2009a; GORGEY; WADEE; SOBHI, 2008).
Contudo, outras pesquisas com metodologias similares encontraram resultados
altamente relevantes para a reducao da fadiga e melhora do desempenho muscular
(LEAL JUNIOR et al., 2009b; LEAL JUNIOR et al., 2008). Uma vez que a fluéncia, o
namero de pontos de aplicacao e da energia total fornecida ao masculo em estudos
anteriores (LEAL JUNIOR et al.,, 2009a; LEAL JUNIOR et al., 2009b; GORGEY;
WADEE; SOHBI, 2008; LEAL JUNIOR et al., 2008) tém diferido, decidimos utilizar
uma energia total semelhante ao utilizado no estudo de Leal-Junior et al. (2009a),
que foi de 40J, pois evidenciou melhora efetiva do desempenho muscular. De modo
que a fluéncia utilizada foi menor (214,28 Jicm? vs 1428,57 J/cm?) e o nlmero total
de pontos de aplicacdo foi maior (84 pontos vs 10 pontos) para obter a melhor
distribuicdo de energia no musculo quadriceps da coxa (Figura 1).

Uma das formas de se avaliar a melhora do desempenho muscular dos
voluntarios no presente estudo foi a contagem do nimero de contra¢cdes, o tempo de
fadiga e a carga méaxima (75%) tolerada. Porém, nenhuma dessas variaveis
apresentou diferencas significativas entre os grupos avaliados , mas houve uma
tendéncia de melhores respostas nas trés variaveis supracitadas nos grupos
submetidos a irradiacdo com laser (antes e apés protocolo de fadiga).

Outros métodos de avaliagdo utilizados no presente estudo analisaram a cinética
de marcadores biomecanicos da fadiga (lactato) e lesdo muscular (CK). O estudo
randomizado, duplo-cego e placebo-controlado, apresentou niveis significativamente
mais baixos desses marcadores, indicando uma redugéo da fadiga induzida por
exercicio. Sugere-se que a melhora do desempenho fisico fornecido pela acédo do
LBI foi resultado da menor atividade da CK, com aumento dos niveis de

antioxidantes e melhora da microcirculagéo e remocéo de lactato.
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Na avaliagéo intergrupo do marcador lactato, nota-se aumento (esperado) com
cinco minutos pos-exercicio para todos os grupos e reducdo significativa para o
grupo Laser Pds-Fadiga com 10 e 15 minutos. Analisando o grupo Laser Pré-Fadiga,
observa-se uma queda na concentragdo de lactato sérico com 10 e 15 minutos,
porém sem valores significativos na primeira e segunda sessdo (dias 1° e 8),
demonstrando que a aplicacdo do laser apos a fadiga € mais eficaz na remocéo do
lactato sanguineo.

Se avaliarmos o lactato intragrupo, observamos valores no grupo Placebo
extremamente elevados com 10 e 15 minutos apos a execucdo dos exercicios. Nota-
se também reducédo do lactato com 10 e 15 minutos para o grupo Laser Pré-Fadiga
na segunda sessdao (dia 8) e Laser Pds-Fadiga em ambas as sessdes (dia 1° e 8).

Os niveis de lactato no sangue mostraram reducfes consistentes e
significativas para todos os grupos irradiados. O lactato sérico ndo foi mensurado em

estudos anteriores com animais, tal como o estudo de Lopes-Martins et al.*

que
utilizaram um laser de 655 nm. No entanto, foram observados pequenos efeitos na
reducdo do lactato nos estudos de Leal Junior et al. (2009c) e Leal Junior et al.
(2009d) ao utilizarem dois LEDs de 810 e 660 nm, justificando uma leve inibigdo no
aumento dos niveis de lactato sanguineo ap0s exercicios exaustivos.

O papel das mensuracdes de lactato no desenvolvimento da fadiga do musculo
esquelético é controverso. No entanto, uma acidez na ligacdo excitacdo-contracao
pode causar prejuizo na transmissao neuromuscular e, consequentemente, na
capacidade de os musculos se contrairem. Alguns estudos (CHIN; ALLEN, 1998)
tém indicado que o aumento na concentracdo de H* inibe a ligacdo de Ca* a
troponina e pode afetar a interacao entre as proteinas contrateis.

A inibicdo do aumento esperado dos niveis de lactato no sangue apés
contracdes em todos os grupos irradiados pode ser causada por varios fatores.
Tendo a melhora na microcirculagdo um possivel efeito da irradiagdo com laser
(TULLBERG; ALSTERGREN; ERNBERG, 2003). Outro mecanismo possivel para os
efeitos de reducéo do lactato pela irradiacdo com laser pode estar relacionado com a
prevencao da isquemia do musculo de ambito celular.

Aumentos na atividade de CK em concentracdo sérica ap0s exercicios séo
considerados um marcador precoce de lesbes musculares e tém sido utilizados para

evitar o overtraining (HOUMARD et al. 1990).
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Em nosso estudo, pode-se observar reducdo nos niveis de CK para 0s grupos
Laser Pré-Fadiga e Laser PGs-Fadiga, porém com reducéo significativa apenas para o
grupo Laser Pos-Fadiga na segunda sesséao (dia 8). A diminuicdo da atividade de CK
apos LBI ativo pode estar relacionada com um efeito de laser-protector no
desenvolvimento de isquemia muscular. Também, reduzindo a liberacdo de ROS e
atividade creatino-fosfoquinase, enquanto os niveis de antioxidantes e de proteinas
de choque térmico aumentam (AVNI et al. 2005; RIZZI et al. 2006). Esses resultados
séo interessantes, uma vez que, conforme descrito por Ortenbland; Stephenson
(2003), um musculo exercitado intensamente sob as condi¢cdes anaerdbias iria gerar
grandes quantidades de ROS, levando a sua despolarizacéo e reduzindo sua forca.

Estudos anteriores (KARU, 2008; SILVEIRA et al. 2009) também demonstraram
que o LBI pode estimular a cadeia respiratéria mitocondrial e sintese de ATP. Tais
efeitos podem, por sua vez, contribuir para a diminuicdo da atividade de CK, bem
como o atraso no desenvolvimento de fadiga visto no presente estudo.

Somando-se as hipGteses anteriores, 0 presente estudo investigou mais trés
possiveis mecanismos fisioldgicos para a melhora no desempenho fisico em seres
humanos quando o exercicio esta associado com LBI, estando tudo baseado na
importancia da mitocéndria celular na producédo de energia.

Ha forte evidéncia na literatura cientifica (BAKEEVA et al. 1993; MANTEIFEL;
KARU, 2005) de que LBI tem uma relagéo estreita com a mitocondria, promovendo o
seu crescimento e/ou fusdo de mitocdndrias menores para formar as mitocondrias
gigantes, consequentemente aumentando a densidade mitocondrial nos tecidos.
Mitocondrias maiores tém sido associadas a altas maquinarias para a producao de
ATP aerbdbico (BAKEEVA et al. 1993; MANTEIFEL; KARU, 2005). Embora essas
organelas desempenhem papel fundamental na producéo de energia necesséaria em
treinamentos de resisténcia e exercicios de baixa intensidade (TONKONOGI et al.
2000; TONKONOGI ; SAHLIN, 2002; SAHLIN et al. 2007), podem também contribuir
para maior disponibilidade de energia em exercicios de alta intensidade, tal como o
investigado neste estudo. Isto esta baseado na curva de recrutamento hierarquico
das fibras musculares. Verificou-se que com o aumento na intensidade do exercicio,
0 recrutamento das fibras musculares resulta necessariamente na seguinte ordem:
tipo | (oxidativa), tipo Il (glicolitica e oxidativa) e, finalmente, tipo IIx (glicolitica)
(HODSON-TOLE; WAKELING, 2009). Portanto, a producdo de energia aerdbica
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(oxidativo) é complementada pela producdo de energia anaerobia (glicolitica)
quando o exercicio se torna mais intenso (GOREHAN et al. 1999).

A segunda hipotese para a melhora do desempenho muscular nos voluntarios
gue foram submetidos ao laser ativo € a integracdo entre a producéao de ATP aerdébio
e anaerobio descrito por Tonkonogi; Sahlin (2002). Esse mecanismo envolve a
ressintese de fosfocreatina, dependente da creatina mitocondrial presente em
grandes quantidades nas fibras musculares com caracteristicas oxidativas. O
sistema de transporte da creatina captura ADP e fosforo inorgénico que resultaram
da utilizagdo de ATP na contragdo muscular, e 0s transporta para a matriz
mitocondrial por meio da membrana interior e da organela translocase nucleétido de
adenina. O ATP produzido pela fosforilacdo oxidativa faz 0 mesmo percurso, porém
no sentido contrario, o fornecimento de energia para a reacdo de ressintese de
fosfocreatina no masculo ativo. Essa reacdo é catalisada pela CK muscular. Ao
mesmo tempo, a utilizacdo de fosfocreatina gera creatina muscular, ADP e fosforo
inorganico. Enquanto o fésforo inorganico e ADP seguem o caminho acima referido,
a creatina é transportada para 0s espacos intermembranas mitocondriais do
musculo e, em seguida, CK mitocondrial catalisa a reacdo de ressintese de
fosfocreatina, também usando ATP produzido por meio de fosforilagdo oxidativa. Em
tltima andlise, a fosfocreatina é transportada para o local de contragdo muscular,
fornece a energia necesséaria para continuar a atividade contractii e aumenta a
relacdo ATP/ADP (TONKONOGI; SAHLIN; 2002).

Ao considerar os efeitos do LBI sobre as mitocondrias, e quanto maior for a
densidade mitocondrial e/ou a maquinaria enzimatica para a producdo de ATP
(BAKEEVA et al. 1993; MANTEIFEL; KARU, 2005), uma maior ressintese de
fosfocreatina possivelmente deve ocorrer. A ressintese de fosfocreatina, que ocorre
principalmente em intervalos de descanso durante os exercicios de alta intensidade,
seria capaz de fornecer uma parte da energia necessaria para a proxima série de
contracdes musculares, fornecendo a ressintese do ATP utilizado durante a sesséo
de treino de fadiga em cadeia cinética aberta ou fechada.

A terceira hipotese para a melhora do desempenho muscular em individuos
submetidos ao laser ativo é a remogdo e a oxidacdo do &cido lactico produzido
anaerobicamente durante o exercicio, porque a acidose metabdlica pode provocar
fadiga muscular (BROOKS et al. 1999; HASHIMOTO; HUSSEIN; BROOKS, 2006). A

formacado de &cido lactico no citosol das fibras musculares é por causa da reducéo
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do piruvato em lactato, sendo catalisada pela lactato desidrogenase citosolica (LDH),
e ocorre principalmente em exercicios anaerébios e de forca. Em seguida, o lactato
€ transportado para a matriz mitocondrial por transportadores de acidos
monocarboxilicos e, por meio do NAD" e lactato desidrogenase mitocondrial, €
oxidada a piruvato. A NAD reduzida (NADH) é oxidada na cadeia de transporte de
elétrons e fornece os elétrons e os prétons necessarios para a producéo aerdbica de
ATP. O piruvato, por sua vez, € oxidado em acetilcolinesterase (acetil-CoA) e, no
ciclo de Krebs, que continua a ser oxidado para produzir o ATP aerobicamente por
meio da cadeia de transporte de elétrons (BROOKS et al. 1999; HASHIMOTO;
HUSSEIN; BROOKS, 2006).

O presente estudo apresentou algumas limitagdes, tais como: a parte quimica do
sangue nao foi avaliada (respostas imunoldgicas e inflamatorias), bem como as
enzimas metabdlicas (LDH). Outra limitacdo é que possiveis aumentos na
temperatura do corpo, principalmente do quadriceps femoral e todo o membro
inferior, apds a terapia a laser ndo foram avaliados, embora os voluntérios tratados
com laser ndo tenham relatado qualguer sensacédo de aquecimento.

Portanto, por se tratar de uma nova area de pesquisa, SA0 necessarios mais
estudos para elucidar os efeitos da LBI no retardo da fadiga muscular e melhorar o
desempenho de atletas, bem como para definir uma “janela terapéutica” para a

aplicacdo em diferentes condic¢des clinicas (fadiga, lesées musculares, fibromialgia).
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7. CONCLUSAO

-Observou-se melhora do desempenho do musculo quadriceps dos atletas de
futebol submetidos a aplicacao do laser de baixa intensidade antes e apds protocolo
de fadiga, com melhora mais evidenciada nos atletas submetidos a aplicacdo do
laser pos-fadiga.

-O protocolo implementado de inducdo da fadiga do musculo quadriceps em
atletas de futebol permitiu a avaliacdo do indice de fadiga periférica, sendo de f4cil
aplicabilidade e baixo custo.

-Ndo se observaram diferencas significativas nas variaveis do protocolo de
fadiga implementado no presente estudo, tais como: tempo de fadiga, nimero de

contragdes e carga maxima.

-Evidenciou-se reducao significativa nos niveis séricos de lactato com 10 e 15

minutos tanto para o grupo Laser Pré-Fadiga quanto para o grupo Laser Pos-Fadiga.

-Pode-se verificar que o laser foi efetivo na remocao da alta concentracdo de CK

no grupo submetido a aplicacdo do laser pos-fadiga.
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muscle performance during exercise.

Objective: To investigate the effect of LLLT before and after exercise on quadriceps muscle
performance and evaluate the changes in serum lactate and creatine kinase (CK) levels.
Design: Randomized, double-blind, placebo-controlled.

Patients: A sample of 27 healthy volunteers (male soccer players) divided into 3 groups:
placebo, pre-fatigue laser, and post-fatigue laser.

Intervention(s): Subjects performed 2 sessions of stretching followed by blood collection (for
measurement of lactate and CK) at baseline and after fatigue of the quadriceps by leg
extension. We measured the time to fatigue and the number and maximum load (RM) of
repetitions tolerated.

Main outcome measure(s): Serum lactate levels were measured before and 5, 10, and 15
minutes after exercise and CK levels before and 5 minutes after exercise.

Results: The number of repetitions (p = 0.8965), RM (p = 0.9915), and duration of fatigue (p =
0.8424) were similar among the groups. Post-fatigue laser treatment significantly decreased
the serum lactate concentration relative to placebo treatment (p < 0.01) and also within the
group over time (after 5 min vs. after 10 and 15 minutes, p < 0.05 both). The CK level was
lower in the post-fatigue laser group (p < 0.01).

Conclusions: Laser application either before or after fatigue reduced the post-fatigue
concentrations of serum lactate and CK. The results were more pronounced in the post-
fatigue laser group.

Key Words: Low-level laser therapy (LLLT), high-intensity exercise, muscle fatigue, blood

lactate

INTRODUCTION
Skeletal muscle fatigue (SMF) is an inevitable phenomenon in routine athletic
training and competitions that can degrade performance and predispose the athlete

to a variety of musculoskeletal disorders®. Although SMF is also very common in
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activities of daily life, the underlying mechanisms of its action and development and
the best preventive measures remain unclear.? This type of damage may be
transient, lasting only minutes or hours after exercise, but can also persist for several
days. Some common features of SMF are decreases in muscle strength and motor
control as well as muscle pain.:

Acute impairment of physical performance is attributable to metabolic
disturbances that occur after high-intensity exercise. However, impairment of
physical performance for several days may be related to tissue damage resulting
from the exercise and the phenomenon known as delayed-onset muscle soreness
(DOMS).5

SMF has central and peripheral components, the roles of which have recently
been studied.® The peripheral components that affect the production of muscle
strength during physical activity are the type and intensity of exercise, the muscle
groups involved, and the biochemical environment and physical location. Therefore,
fatigue is a complex and multifaceted phenomenon involving physiological,
biomechanical, and psychological elements.’

Age and gender are also important determinants of the ability to contract
skeletal muscle and the tendency to develop fatigue.® There is evidence that in
males, the force of contraction decreases rapidly during the development of SMF.°

There are several types of muscle fatigue, and the contribution of each type to
the decrease in muscle performance depends on the type of muscle fiber and the
intensity and duration of the physical activity.*® One type of fatigue is caused by the
accumulation of potassium ions (K*) in the transverse tubular system in muscle fibers.
The other major type is metabolic fatigue due to direct or indirect effects of the

accumulation of metabolites (such as inorganic phosphate (Pi), adenosine
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diphosphate (ADP), magnesium ions (Mg*), and reactive oxygen species (ROS) and
the depletion of substrates (adenosine triphosphate [ATP], creatine phosphate, and
glycogen).»

Several variables have been used over the years to analyze performance,
including maximal oxygen uptake (VO.max),*>** the blood lactate concentration,** and

enzymatic activities*** as well as the rate of skeletal muscle fatigue.*»

Power generation decreases under the anaerobic conditions that inevitably
occur during extensive exercise. Such conditions produce large amounts of ROS,
which are known to cause mitochondrial depolarization and affect mitochondrial
function and also to reduce strength.z The accumulation of lactic acid in the muscle
fiber cannot be solely responsible for the reduction in muscle performance, and its
physiological role in fatigue remains controversial.? Despite this, high-level
monitoring of the concentration of lactic acid in the blood is still the main tool used to
plan training programs in most sports.=

Serum levels of muscle enzymes are markers of the functional state of muscle
tissue and vary greatly under both physiological and pathological conditions. The
initial increases in the levels of these enzymes are associated with cell necrosis and
tissue damage after acute and chronic muscle injury.*

Changes in serum levels of muscle enzymes and isoenzymes are also
observed in healthy subjects and in athletes after strenuous exercise,** and the
levels of muscle tissue enzymes in the blood may be influenced by exercise.” The
activity of creatine kinase (CK) measured in muscle biopsy samples changes during
and after training sessions,”? and serum CK changes according to the types and
intensity of the training protocol.z

CK levels are important in sports medicine because they provide information
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about the current state of muscle integrity.>* For example, a high level of serum CK
after exercise is normal in apparently healthy individuals. However, a persistently
high level at rest may be a sign of subclinical muscle disease that could trigger the
onset of symptoms of profound fatigue during or after physical activity.*

A large number of therapeutic modalities are used in sports rehabilitation to
accelerate muscle recovery after exercise; these include active recovery,*®
cryotherapy,®** massage therapy,*** contrast baths (immersion in hot and cold
water),”* hydrotherapy,# stretching,* hyperbaric oxygen therapy,® anti-inflammatory
drugs (NSAIDs),” and electrostimulation.®

Treatment of SMF is a new area of research for low-level laser therapy (LLLT),
and the ideal parameters for the application are not yet fully understood.® LLLT has
been used for the treatment of muscle pain in clinical settings, and some positive
results were found for treatment of neck muscle pain“ associated with conditions
such as fibromyalgia*® that may be related to SMF.

Lopes-Martins et al® observed that LLLT can slow the inevitable decline in
maximal muscle contraction during electrically induced tetanic contraction. They used
an InGaAlP laser diode with a wavelength of 655 nm (visible red) at doses ranging
from 0.08 to 0.4 Joules (J); however, not all parameters of the application were
described, and the choice of a relatively short wavelength might impede its
application in humans.

One of the most important parameters of LLLT is the wavelength (), as this
determines the depth of penetration and absorption of the laser energy and thus its
effects. Longer wavelengths are absorbed in deeper layers of biological tissue, such
as muscle tissue, while shorter wavelengths are absorbed more superficially. To

date, primarily longer wavelengths (i.e., in the infrared range) have been used to
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accelerate the recovery of fatigued muscles in both animals® and humans.®

Studies in humans show a trend towards improvement in muscle performance
in response to laser therapy; however, some researchers®* have reported that
applying the laser before the fatigue-inducing exercise provides more satisfactory
reduction of fatigue, while others** have obtained meaningful improvements in
performance with laser application after the induction of fatigue.

Decreasing muscle fatigue is now known to be an important way for high-
performance and even amateur/recreational athletes to increase their performance
levels naturally and is also valuable for persons with pathological conditions that
increase fatigue.

Therefore, this study was performed to confirm that LLLT is a useful new
treatment modality, elucidate the ideal conditions, and, especially, determine whether
LLLT is best applied as a preventive measure or as a treatment for existing muscle
fatigue. The effects of LLLT performed before and after fatigue on quadriceps muscle
performance were examined by implementing a fatigue protocol to induce muscle
fatigue of the lower limbs (LL) in human subjects, and the serum levels of CK and

lactate were evaluated before and after the application of LLLT.

METHODS
Participants

The study was randomized, double-blind, and placebo-controlled and was
approved by the Ethics Committee of UFMS. Before the start of the experiment, all
volunteers were informed about the research procedures and signed the Declaration
of Informed Consent in accordance with the Guidelines and Standards for Research

Involving Human Subjects in the Resolution of the National Board of Health no.
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196/96.

All volunteers were recruited from the professional soccer team Centro
Esportivo Nova Esperanca (CENE-MS) of Campo Grande, MS, Brazil. We used the
following inclusion criteria: male sex, age from 15 to 25 years, playing football at the
professional level, at least 4 years’ experience practicing football, and training at
least 5 days per week. The exclusion criteria were any prior musculoskeletal injury
prior to the knee, hip, or ankle, participation in less than 80% of the football team’s
regular physical training, the use of any nutritional supplement or pharmacological
agent, and the presence of any contraindication to the use of LLLT.

The data were collected at the Center Specializing in Sports Physiotherapy

(CEFE) located in Clinica Orthos in February 2013.

Randomization procedure

Randomization was performed by a simple drawing of lots (A or B), which
determined whether participants should receive the active LLLT or placebo treatment
in the first session. The randomization was performed by an assistant who was not
involved with the experiment. The code allocation key was given to a coach, who set
the control unit of the laser to the active or placebo setting.

After this step, the technician handed the pre-set laser to the therapist. The
technician was instructed not to communicate the type of treatment assigned to
either the subject or the therapist. Therefore, the treatment allocation was hidden

from the subjects, therapists, and observers.

Experimental groups

The 27 volunteers (Table 1) were randomly allocated into 3 groups (n = 9) as
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follows:

Group A (placebo): 9 volunteers who underwent pre-exercise blood collection,
the fatigue protocol, application of placebo LLLT, and post-exercise blood collection.

Group B (pre-fatigue laser): 9 volunteers who underwent pre-exercise blood
collection, application of LLLT, the fatigue protocol (immediately after LLLT), and
post-exercise blood collection (5 minutes after exercise).

Group C (post-fatigue laser): 9 volunteers who underwent pre-exercise blood
collection, the fatigue protocol, application of LLLT (immediately after fatigue), and

post-exercise blood collection (5 minutes after exercise).

Instrumentation

The volunteers received 2 sessions of low-intensity laser treatment (performed
on days 1 and 8). We used a Gallium-Aluminum Arsenide (GaAlAs) Photon Laser
Model DMCe Il laser with 6 60-mW diodes arranged obliquely and operated in
continuous mode under the following conditions: beam area of 0.0028 cm? power per
point 0.6-J (diode), total energy per leg per session of 25.2 J (total of 50.4 J), 42
application points per leg (total 84 points), an energy density (fluence) of 214.28
J/cm?, a power density of 21.42 W/cm?, and an application time per leg of 70 seconds
(total of 140 seconds for the 2 legs). The belly of the quadriceps muscle was
irradiated. We initially defined an area 10 cm below the anterior superior iliac spine
as the location of the first set of application points, and the other 6 locations were set
to standardized points 5 cm below the initial marks (Figure 1). The irradiation was
performed with the laser in direct contact with the skin, and the laser pen was kept

stationary under slight pressure at an angle of 90° to the surface of the skin.
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Experimental protocol
Evaluation period

The exercise protocol was performed in a standardized manner. The
volunteers performed the exercises in a seated position and in the same pattern at
the same time of day (to control for effects of the circadian rhythm). The exercise and
samples collection were repeated during 2 separate sessions (days 1 and 8), which
were held on the same day of the week (Monday) and at the same time of day (8:30
to 11:30 AM). No strenuous physical activity was permitted during the weekend
before the test.

Fatigue protocol

In each session (days 1 and 8) of the study, the baseline lactate and CK
concentrations were measured first in each volunteer. Immediately afterward, all 27
volunteers were subjected to a series of stretching exercises involving all major
muscles of the lower limbs (2 sets of 60 seconds for each muscle group).

Then, each volunteer was positioned in knee extension with the knee and hip
flexed at 90°. Using the weight load free of knee extension, each subject was tested
to determine the maximum load (1 RM). Then, the subject was instructed to perform
a full extension of the knee (90° to 0°) at 75% of the maximum load. Failure to extend
the knee fully (to 0°) was recorded as quadriceps muscle fatigue. A goniometer was
connected during leg extension to measure the angle of extension. The number of
repetitions of the exercise fatigue test performed was counted by an observer, and
the total time to complete the effort was measured by a second observer. The 2
observers were blinded to the participants’ group allocations (A, B, or C). Repetitions

began in the position of knee flexion (90°) and ended in maximum extension (0°).
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Blood samples and analysis of the creatine kinase (CK) level

To measure the serum CK levels, the ventral side of the dominant arm was
cleaned and blood samples were collected aseptically. All blood collection
procedures were performed by a qualified nurse (who was blinded to the group
allocation). The samples were collected before and 5 minutes after the fatigue

protocol. The blood was analyzed in the laboratory using infrared spectrophotometry.

Blood samples and analysis of the lactate concentration

Blood samples for analysis of lactate were collected aseptically from the
cleaned second finger of the dominant arm. The samples were collected before and
5, 10, and 15 minutes after the fatigue protocol. The samples were collected using
the soft Accu-Check (Clix®) apparatus and analyzed immediately using a portable
lactate analyzer (Accutrend®).
Statistical analysis

The measured variables were expressed as the mean + standard deviation.
The results were tabulated in order to examine the distribution of the values of the
variables among the various groups. Between-group comparisons were analyzed
using analysis of variance (ANOVA) with the Tukey post hoc test for the parameters
with normally distributed values and the Kruskal-Wallis test with Dunn's post hoc test
for the parameters with non-normally distributed values. The normality was tested
using the Shapiro-Wilk test. A p value of <0.05 was considered to indicate statistical
significance. The data were organized using Microsoft Office Excel 2010, and

statistical analysis was performed using GraphPad Prism 5.0.

RESULTS
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The study included 27 volunteers, all of whom were healthy young male
football players who met the inclusion criteria. No volunteer was excluded. Table 1
shows the clinical data (age, height, and weight) of the subjects; the lack of
significant differences in these parameters among the groups demonstrates the
homogeneity of the sample.

The number of repetitions performed in each session (days 1 and 8) did not
differ significantly among the groups. While the number of repetitions increased
between days 1 and 8 in the post-fatigue laser group but not in the placebo group,
this difference was not significant. The time to fatigue did not differ significantly
among the groups during either session (days 1 and 8), and in fact the values were
very similar among the groups. Likewise, the variable RM 75% did not differ
significantly among the 3 groups (Table 2).

The lactate levels are compiled in Table 3 and shown in Figure 2. Inter-group
analysis showed significant reductions in the lactate levels 10 and 15 minutes after
fatigue in the post-fatigue laser group versus the placebo group (p < 0.01 and p <
0.05, respectively) during the first session (day 1). Note also the reduction in the
lactate level 15 minutes after fatigue in the post-fatigue laser group relative to the
placebo group (Figure 3). Pre-fatigue laser treatment tended to reduce the lactate
levels 10 and 15 minutes after fatigue, but these differences were not significant.

Intra-group analysis (Figures 4 and 5) showed a sudden increase in the lactate
concentration in the placebo group between the pre-exercise and 5 minutes post-
exercise measurements, and the high lactate concentration persisted for 10 minutes
(p < 0.05) and remained high 15 minutes after exercise during the first (day 1) and
second (day 8) sessions.

Intra-group assessment of the pre-fatigue laser group showed noticeable but



122

not significant reductions between the lactate concentration measured 5 minutes
after exercise and those measured 10 and 15 minutes after exercise during the first
(day 1) session. During the second session (day 8), the lactate concentration
decreased significantly between the 5-minute and 10 and 15-minute post-exercise
measurements (Figures 6 and 7).

Intra-group assessment of the lactate concentrations in the post-fatigue laser
group showed significant reductions between the 5-minute and 10- (p < 0.01) and 15-
minute (p < 0.001) post-exercise measurements during the first session (day 1)
(Figure 8) and also between the 5-minute and 10- (p < 0.01) and 15-minute (p <
0.001) post-exercise measurements during the second session (day 8) (Figure 9).
The serum levels of CK are shown in Table 4. Inter-group analysis showed significant
reductions in the CK concentration in the post-fatigue laser group relative to the
placebo (p < 0.01) and pre-fatigue laser (p < 0.05) groups during the second session

(day 8) (Figure 10).

DISCUSSION

LLLT is currently one of the most-used biostimulatory techniques in
rehabilitation practice. However, there is insufficient and largely contradictory
scientific and clinical evidence for its use, justifying the performance of research
concerning physical therapy.*

Therefore, the present study aimed to investigate the effect of LLLT performed
before and after fatigue on quadriceps muscle performance by assessing serum
levels of lactate and CK.

The literature includes several studies in animals®® and humans** that

demonstrate positive effects of LLLT during the acute and chronic phases of
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inflammatory diseases.® However, muscle fatigue and post-exercise recovery are
new areas of LBI research, and few studies have been conducted on this subject. To
our knowledge, this is the first study to compare the effects of LLLT applied before
and after exercise.

This issue has been explored in experimental animals®® with results
suggesting that LLLT increases aerobic capacity according to analysis of lactate and
enzyme activity levels.

Lopes-Martins et al”® investigated the effects of prior stimulation with LBI on
muscle fatigue induced by electrical stimulation and tetanic contraction in 32 Wistar
rats. The animals were divided into 4 groups that received different doses (0.5, 1.0,
or 2.5 J/lcm? or no treatment). The 0.5 and 1.0-J/cm? doses reduced CK levels and
were therefore presumed effective for the prevention of muscle fatigue.

Previously, Sussai et al® evaluated the effect of laser treatment on 20 male
Wistar rats divided into 2 groups (control and laser) that were subjected to a water
exercise-based fatigue program. We observed better results in terms of the reduction
of CK levels after 24 hours and 48 hours in the group that underwent laser
application after fatigue; a 660-nm InGaAlIP laser with a fluence of 133.3 J/cm? and a
potency of 100 mW was used.

The interaction of laser energy with biological tissues can trigger bioenergetic
and proliferative effects on cellular and molecular levels. The cellular photoreceptors
are located primarily in the mitochondrial respiratory chain,”*and laser treatment has
accordingly been reported to increase the respiratory rate and mitochondrial ATP
synthesis.*** However, there is disagreement in the literature as to whether the laser
is most effective when applied before or after muscle fatigue. There are reports that

the bioenergetic effects are most pronounced after the tissue has been subjected to
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oxidative stress, as this increases the responsiveness of the receptors. Furthermore,
animal studies®® indicate that LLLT can act locally to prevent ischemic muscle
damage by decreasing the activity of CK and the re-release of ROS while increasing
the levels of antioxidants and heat-shock proteins.

The present study was performed to compare the effects of laser treatment
among groups (placebo, pre-fatigue laser, and post-fatigue laser) in order to
elucidate whether laser therapy is more effective when applied before or after fatigue.
We found that laser treatment decreased the serum CK and lactate levels versus
placebo treatment in both groups, but the effect was more significant in the post-
fatigue laser group.

The optimal parameters for laser treatment (such as power, irradiation time,
dose, etc.) are another topic of disagreement. The studies performed thus far do not
support any conclusion as to the ideal conditions for reducing or delaying muscle
fatigue, leaving a gap in our knowledge regarding the best “therapeutic window” for
avoiding muscle fatigue.

With respect to the wavelength, the first important point is that irradiation with
infrared laser (904 nm) produced a dose response similar to that for red laser (655
nm). This finding agrees well with the results of previous in vivo* and human® studies
and suggests that the anti-inflammatory effects of laser irradiation are not
wavelength-dependent. The use of longer wavelengths (808, 830, or 904 nm) has
been suggested because of the greater depth of penetration and absorption of the
photons emitted by long-wavelength lasers.® In the present study, we used a
wavelength of 808 nm to stimulate the quadriceps muscles, as longer wavelengths
should be better absorbed by this deep muscle group.

Care was taken in standardizing the evaluation and implementing the fatigue
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protocol. The exercises were performed under standard conditions and at the same
time of day to control for the effects of the circadian rhythm. The performance and
evaluation of exercise and fatigue were also repeated in 2 sessions (day 1 and day
8) held on the same day of the week in order to avoid the systemic and cumulative
effects of laser irradiation and also to avoid the volunteers’ getting used to the
exercises, which could influence their implementation.

Some studies that investigated the effect of LBI on the performance of
muscular men undergoing physical exercise found no significant improvements.*
However, other studies with similar methodologies found highly relevant reductions in
fatigue and improvements in muscle performance.®s After perusing the fluence and
number of points of application and the total energy supplied to the muscle in
previous studies,*** we decided to use a total energy similar to that used in the
study by Leal-Junior et al,* which was 40 J. We used a lower fluence (214.28 J/cm?
vs. 1428.57 Jicm?) and a higher total number of application points (84 points vs. 10
points) in order to optimize the distribution of power throughout the quadriceps
muscle (Figure 1).

One way to evaluate the improvement in voluntary muscle performance in the
present study was to record the number of contractions and maximum load (75%)
tolerated and the time to fatigue. However, none of these variables differed
significantly among the groups, although there was a trend toward improvement in
the 3 above-mentioned variables in the groups subjected to laser irradiation.

Other methods of assessment used in this study were analysis of the kinetics
of fatigue according to the levels of markers of biomechanics (lactate) and muscle
damage (CK). This randomized, double-blind, placebo-controlled study showed

significantly lower levels of these markers, indicating reduction in exercise-induced
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fatigue. We suggest that the improvements in performance provided by the physical
action of LLLT resulted from the lower activity of CK, increased levels of antioxidants,
and improved microcirculation and lactate removal.

Inter-group assessment of the marker lactate showed the expected increase 5
minutes post-exercise in all groups and significant reductions in the post-fatigue laser
group after 10 and 15 minutes. Analysis of the pre-fatigue laser group showed a
trend toward reductions in the lactate level after 10 and 15 minutes, but these
changes were not significant for the first or second session (days 1 and 8). These
results demonstrate that laser application after fatigue is more effective for removing
blood lactate.

The lactate values observed in the placebo group were extremely high 10 and
15 minutes after the execution of the exercises. Note also the reduced lactate levels
after 10 and 15 minutes in the pre-fatigue laser group during the second session (day
8) and the post-fatigue laser group during both sessions (days 1 and 8).

The blood lactate levels showed consistent and significant reductions in all
irradiated groups. Serum lactate was not measured in previous studies in animals,
such as the study by Lopes-Martins et al® using a 655-nm laser. However, small
reductions in lactate levels were observed in the studies by Leal-Junior et al* and
Leal-Junior et al” using 2 light-emitting diodes (LEDs) with wavelengths of 810 and
660 nm, indicating a slight inhibition of the increase in the level of blood lactate after
exhaustive exercise.

The role of the lactate level in the development of skeletal muscle fatigue is
controversial. However, acidity during excitation-contraction coupling can impair
neuromuscular transmission and hence the ability of muscle to contract. Some

studies® have shown that increasing the concentration of H* inhibits the binding of
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Ca* to troponin and can thus affect the interaction between the contractile proteins.

Several factors could be responsible for the inhibition of the expected post-
contraction increase in blood lactate levels in all irradiated groups. As laser irradiation
can improve microcirculation,® another possible mechanism of the reduction in the
lactate concentration by laser irradiation may be related to the prevention of muscle
ischemia at the cellular level.

An increase in serum CK activity after exercise is considered an early marker
of muscle injury and has been used to avoid overtraining.™

In our study, we observed reductions in the levels of CK in the pre-fatigue and
post-fatigue laser groups, but the reduction was significant for the pre-fatigue laser
group only during the second session (day 8). The decrease in CK activity after
active LLLT may be related to the protective effect of laser irradiation against the
development of muscle ischemia. Laser treatment also reduces the release of ROS
and creatine phosphokinase activity but augments the levels of antioxidants and
heat-shock proteins.®>® These results are interesting in light of the report by
Stephenson and Ortenbland™ that intense muscle exercise under anaerobic
conditions generates large amounts of ROS, leading to depolarization and reduction
in strength.

Previous studies™” have also demonstrated that LLLT can stimulate the
mitochondrial respiratory chain and ATP synthesis. These effects may in turn
contribute to the decreased activity of CK and delayed development of fatigue
observed in the present study. Some evidence suggests that other therapies, such as
massage and contrast baths (hot and cold), can prevent muscle damage after
exercise. However, cryotherapy (cold water immersion) did not decrease the levels of

biochemical markers of muscle damage and inflammation after exercise in previous
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studies.”’

In addition to the previous hypotheses, the present study explored 3 other
possible physiological mechanisms of the improvement of human exercise
performance by LBI. All are based on the importance of mitochondria in cellular
energy production.

There is strong evidence in the scientific literature that the effect of LBI is
closely associated with the mitochondria. LIB promotes mitochondrial growth and/or
the fusion of smaller mitochondria to form giant mitochondria and thereby increases
the tissue density of mitochondria.®™ Mitochondria contain the major machinery for
the aerobic production of ATP.** Although these organelles play a key role in the
energy production necessary for resistance training and low-intensity exercise,”"
they may also increase the availability of energy during high-intensity exercise, such
as that investigated in this study. This phenomenon is based on the hierarchical
recruitment of muscle fibers. As the intensity of exercise increases, muscle fibers are
invariably recruited in the following order: Type | (oxidative), type Il (glycolytic and
oxidative), and, finally, type IIx (glycolytic).* Therefore, aerobic energy production
(oxidative) is supplemented by anaerobic energy production (glycolysis) as exercise
becomes more intense.®

The second hypothesis for the improvement in muscle performance in healthy
volunteers who underwent laser treatment is the integration between the production
of ATP by aerobic and anaerobic respiration, as described by Tonkonogi and Shalin.”
This mechanism involves the regeneration of phosphocreatine by mitochondrial
creatine-dependent phosphate shuttling, which is highly active in muscle fibers with
oxidative characteristics.” This transport system captures the creatine, ADP and

inorganic phosphate produced by the use of ATP in muscle contraction and
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transports them through the inner membrane of the organelle to the mitochondrial
matrix via the adenine nucleotide translocase. The ATP produced by oxidative
phosphorylation travels the same path but in reverse, supplying power for the
regeneration of phosphocreatine in the active muscle. This regeneration is catalyzed
by muscle CK. At the same time, the use of phosphocreatine generates muscle
creatine, ADP, and inorganic phosphorus. While the ADP and inorganic phosphorus
follow the path indicated above, creatine is transported into the inter-membrane
spaces of the muscle mitochondria, where mitochondrial CK catalyzes the
regeneration of phosphocreatine using ATP produced by oxidative phosphorylation.
Ultimately, phosphocreatine is transported to the site of muscle contraction, providing
the energy needed to continue the contractile activity and increasing the ATP/ADP
ratio.™

The increases in mitochondrial density and/or enzymatic machinery for the
production of ATP by LBI*" likely increase the regeneration of phosphocreatine. The
regeneration of phosphocreatine, which in the context of high-intensity exercise
occurs mainly during rest breaks, could provide some of the energy required for the
next series of muscle contractions by regenerating the ATP used during the training
session as part of an open or closed kinetic chain.

A third hypothesis to explain the improvement in muscle performance in
subjects undergoing laser therapy is the active removal and oxidation of the lactic
acid produced during anaerobic exercise, as metabolic acidosis can cause muscle
fatigue.®** The formation of lactic acid in the cytosol of muscle fibers is due to the
reduction of pyruvate to lactate catalyzed by cytosolic lactate dehydrogenase (LDH)
and occurs mainly during anaerobic exercise and strength training. The lactate is

then transported to the mitochondrial matrix by conveyors of monocarboxylic acids
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and is oxidized by means of NAD-‘, mitochondrial lactate dehydrogenase, and
pyruvate. The reduced NAD (NADH) is oxidized in the electron transport chain and
provides the electrons and protons required for the aerobic production of ATP.
Pyruvate in turn is oxidized as part of the Krebs cycle to acetyl coenzyme A (acetyl-
CoA), which continues to be oxidized to produce ATP aerobically through the
electron transport chain.®

The present study has certain limitations, including the lack of evaluation of
the blood for immune and inflammatory responses or metabolic enzymes such as
LDH. Another limitation is that the temperature of the body, especially in the
quadriceps area and the lower body in general, was not assessed for possible
changes after laser therapy; however, the laser-treated volunteers did not report any
sensation of warming.

Because this is a new area of research, more studies are needed to elucidate
the ability of LLLT to delay muscle fatigue as well as to define the “therapeutic
windows” for the application of LLLT for treatment of different clinical conditions (e.g.,

fatigue, muscle damage, and fibromyalgia).

CONCLUSION

Laser treatment significantly reduced the serum lactate levels (in the pre-
fatigue and post-fatigue laser groups) measured 10 and 15 minutes after exercise
and also reduced the level of CK in the post-fatigue laser group only, indicating that

LLLT can be effective for improving muscle performance.
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Figure 3. Evolution of lactate values for the groups in the second session (day 8) as the
analysis time
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Figure 6. Comparison of lactate values for the group Pre-fatigue laser among various time

points assessed during the first week (ANOVA, p = 0.0041)
+ Basal versus 5 minutes: p<0.01

+ Basal versus 10 minutes: p<0.001

# Basal versus 15 minutes: p<0.05

++ 5 minutes versus 10 minutes: p<0.05
o 5 minutes versus 15 minutes: p<0.001



138

*
i T
-
=
O 44
£ +
E 3
8]
£ 21 #
7]
S
14
L L}
Basal 05 min 10 min 15 min

w

Figure 9. Comparison of lactate values for the group Post-fatigue laser among various time
points assessed during the second week (ANOVA, p <0.0001)

+ Basal versus 5 minutes: p<0.001
+ 5 minutes versus 10 minutes: p<0.01
# 5 minutes versus 15 minutes: p<0.001
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* Pre-fatigue laser versus Post-fatigue laser p<0.05
** Placebo versus Post-fatigue laser p<0.01

Table 1. Comparison between mean (+ SD) values for age, height and weight of the subjects

studied (n = 27).

Placebo Pre-fatigue laser |Post-fatigue laser p
Age (years) 26.7+11.0 19.6+1.4 21.7+8.0 0.2259
Height (cm) 1.77+0.09 1.75+0.09 1.76%0.05 0.9177
Weight (Kg) 76.2+9.9 67.0+7.6 71.9+8.4 0.0992
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Table 2. Mean values * standard deviation of the number of repetitions, time and RM 75%
for the groups in different moments, Campo Grande, 2012 (N = 27)

FIRST SESSION

pcono | Pofeiove | Poscaie [,
Number of repeats 39.9+17.1 31.0£11.2 28.748.9 0.1704
Time 41.1+£14.7 36.0+9.2 34.2+7.9 0.3996
RM 75% 40.0+£10.3 40.6+10.7 39.1+11.3 0.9764
SECOND SESSION

plcare | P [ Pt |
Number of repeats 41.2+18.2 37.8+13.1 41.6+17.4 0.8965
Time 40.4+£14.8 37.4+9.6 37.8+£10.6 0.8424
RM 75% 41.7+£9.7 41.7+13.7 42.2+6.7 0.9915

Table 3. Mean values + standard deviation of lactate levels for the groups in different periods

evaluated (n = 27)

FIRST SESSION (DAY 1)

Basal 5 minutes 10 minutes 15 minutes

Placebo 1.58+0.99 5.09+1.63 3.88+1.24 3.04+0.72
Pre-fatigue laser 1.88+1.36 5.43+2.87 3.05+1.04 2.47+1.04
Post-fatigue laser 1.46+0.58 5.07£2.79 1.87+0.56 1.74+0.36

SECOND SESSION (DAY 8)

Basal 5 minutes 10 minutes 15 minutes

Placebo 1.00+0.27 5.20+1.80 3.60+0.90 2.58+0.46
Pre-fatigue laser 0.99+0.28 7.76x2.69 3.37+0.89 2.50+0.69
Post-fatigue laser 1.18+0.28 5.05+2.07 2.63+0.63 1.50+0.31

Table 4. Mean values * standard deviation values of creatine kinase (CK) for the groups
evaluated at different moments. (n = 27)
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First Session (Day 1) Second Session (Day 8)
Basal After Exercise Basal After Exercise
Placebo 297.0+182.4 314.0+£195.7 420.4+333.4 414.2+320.4
Pre-fatigue laser 239.4453.3 248.2+52.9 205.91+95.6 217.3194.6
Post-fatigue laser 234.6£141.3 238.8+142.8 289.0+228.8 106.5+65.2




