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RESUMO - A lesdo medular (LM) é uma condi¢do neuroldgica que envolve a
interrupgdo parcial ou total do transito neuronal pela medula espinhal e pode
resultar em deficiéncia fisica grave. A espasticidade é o transtorno mais
incapacitante para o individuo pois limita a mobilidade e a funcionalidade do
paciente. Sabe-se que alteracbes no colageno muscular estdo presentes em
musculos espésticos. O bioproduto derivado da Alpinia zerumbet tem acao
antiespasmadica e reguladora da concentracdo de calcio no musculo. Assim, o
objetivo deste estudo foi avaliar o efeito da cinesioterapia associada ao
bioproduto a base do 6leo essencial da Alpinia zerumbet (OEAz) sobre o
colageno dos tecidos musculares espasticos em modelo murino. Trata-se de
uma pesquisa experimental realizada com 30 ratos (Wistar) divididos em cinco
grupos de seis animais: grupo Az (tratado com bioproduto), FT (tratado com
fisioterapia), FTAz (tratado com a associacdo bioproduto e fisioterapia), CTR
(controle 1 - sem realizacdo de tratamento) e SHAN (controle 2 - sem leséo
medular). Procedeu-se laminectomia a nivel da nona vertebra toracica seguida
de lesdo medular compressiva (exceto no grupo SHAN). Foram realizadas
analises comportamentais identificando auséncia de disfungbes neuroldgicas
do grupo SHAN, bem como total recuperacao apos 21 e 28 dias dos grupo Az e
FTAz respectivamente. O grupo FTAz foi o Unico a ndo apresentar diferenca
estatistica quando comparado ao grupo SHAN. A analise histomorfologica
indicou predominancia do colageno tipo Il caracterizada como frequente e tipo
| como razoavel no grupo FTAz. Assim, pode-se concluir que a utilizacdo de
exercicios fisioterapicos associado ao bioproduto a base do OEAz mostrou-se
eficaz para reverter as alteracbes na espessura e organizacdo do colageno
causadas pela espasticidade apés LM em modelo murinho.

Palavra-chave: Alpinia; fisioterapia; espasticidade muscular; lesdo medular;
colageno.

ABSTRACT - The spinal cord injury (LM) is a neurological condition that
involves partial or total neuronal traffic interruption by the spinal cord and can
result in several physical disability. Spasticity is the most disabling disorder for
an individual because limits patient mobility and functionality. It is known that
changes in muscle collagen are present in spastic muscles. Bioproduct based
the essential oil of Alpinia zerumbet with antispasmodic and regulatory action of
the muscle calcium concentration. Thus, this study objective was to evaluate
the bioproduct based the essential oil of Alpinia zerumbet application effect in
rats spastic muscle tissues. This is an experimental research conducted with 30
Wistar rats divided into five groups of six animals: Az group, FT, FTAz, CTR
(without treatmant) and SHAN (without spinal cord injury). It was proceeded
laminectomy at the ninth thoracic vertebra level followed by compressive spinal
cord injury (except with SHAN group). Behavioral analyzes were performed to
identify neurological dysfunction absence at the SHAN group, as well as full
recovery after 21 and 28 days of Az and FTAz groups, respectively. The FTAz
group was the only one that presents no statistical difference when compared to
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the SHAN group. The histomorphological analsys indicated frequent
predominance of type Il collagen and reasonable of type | at FTAz group. Thus,
it can be concluded that the bioproduct based the essential oil of Alpinia
zerumbet use associated with physical therapy was.

Keywords: Alpinia; Spasticity; Physical Therapy, Spinal Cord Injury; Collagen.

INTRODUGCAO

A medula espinhal é a estrutura neural responsavel por conduzir impulsos elétricos,
aferentes e eferentes, entre o encéfalo e o corpo. Localizada dentro do canal
medular, a medula espinhal € comumente lesionada em casos de traumas diretos ou
indiretos na coluna vertebral, e pode resultar em déficit motor e sensitivo,

repercutindo com limitacao funcional para o individuo (SILVA et al., 2012).

A lesdo medular (LM) acomete primordialmente adultos jovens, entre 15 e 30
anos, cursando com paraplegias em 70% dos casos e tetraplegia em 30%. Estas
sequelas apresentam-se parciais ou completas, limitando a independéncia funcional
destes individuos. Quanto as causas da LM, as lesGes traumaticas, como 0s
acidentes automobilisticos, representam 42% do total de traumas medulares.
(MEYER et al, 2003; SULLIVAN; SCHMITZ, 2004).

Para um paciente com LM, a espasticidade representa o maior fator limitante
de sua mobilidade e, consequentemente, de sua independéncia funcional.
Caracterizada pelo aumento dos reflexos miotendinosos que resultam em
incremento do tdnus muscular patologico, a espasticidade restringe a mobilidade
articular, e tende a evoluir para contraturas neuromiogénicas comprometendo a
funcionalidade do individuo (BRASIL, 2012; SORIANO et al., 2012).

Uma das caracteristicas do musculo espastico € o incremento da quantidade
de colageno intramuscular, em especial do tipo |, bem como aumento da espessura
do colageno presente, o que reduz a extensibilidade muscular, além de contribuir
para o aumento da contratura e rigidez passiva (SMITH, 2011). Segundo Booth et al.
(2001), o colageno, por ser uma proteina estrutural responsavel pela manutencao da

fisiologia muscular tem importante influencia na condi¢cdo funcional do musculo
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espastico.

O tratamento da LM é composto de exercicios de fisioterapia que inibem a
ativacdo do fuso neuromuscular minimizando os efeitos da espasticidade. Técnicas
fisioterapéutica auxiliam ainda no fortalecimento muscular, otimizando o controle de
tronco e, consequentemente a capacidade de manutencdo postural. Além dos
exercicios, alguns medicamentos auxiliam a regulacdo do ténus muscular,
minimizando a caracteristica espastica da lesdo, como o0s benzodiazepinicos,
cloridrato de imipramina, gabapentina e toxina botulinica tipo A. Estes tratamentos
beneficiam ndo apenas a saude fisica do individuo, como também sua condicdo
psicossocial, uma vez que a limitacdo da mobilidade é um fator significativo de
excluséo social (SILVA et al., 2012).

A fitoterapia pode representar uma alternativa eficiente no tratamento de
diversas disfungdes, como a espasticidade. Conhecida como colonia, devido ao seu
odor caracteristico, a Alpinia zerumbet (Az) é uma planta herbacea, da familia
Zingiberaceae, comumente encontrada no nordeste brasileiro, popularmente
utilizada como diurético, sedativo e hipotensor (CANDIDO; XAVIER-Filho, 2010).
Dentre os efeitos terapéuticos dos derivados da Az j4 pesquisados, pode-se
destacar a sua acdo sobre a modulacdo da concentracdo do calcio, bem como a
atividade antiespasmodica e de relaxamento do ténus basal. Essa caracteristica
induz ao relaxamento muscular com normalizacdo do ténus, podendo representar
beneficio para diversas condi¢des clinicas, a exemplo da espasticidade (BEZERRA
et al., 2000).

A busca de um tratamento que auxilie na recuperacédo funcional de muasculos
espasticos de individuos com LM. Por acometer principalmente individuos em idade
produtiva e impor sequelas motoras restritivas e incapacitantes, o traumatismo
medular deve ser alvo de aten¢éo das politicas publicas de saude. Sendo assim, a
utilizacdo de um bioproduto com potencial para melhorar a funcionalidade destes
individuos pode gerar impactos econdmicos e sociais (SCHMIDT et al., 2013). Desta
forma, a proposta desta pesquisa foi avaliar os efeitos da cinesioterapia associada a

um bioproduto a base do Oleo essencial da Alpinia zerumbet (OEAz) sobre o
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colageno de tecidos musculares espasticos em modelo murino.

METODOLOGIA
Desenho da pesquisa

Estudo experimental, pré-clinico e controlado.

Animais

Utilizou-se 30 ratos da linhagem Wistar (Rattus norvegicus albinus), adultos,
de ambos os sexos, provenientes do Biotério da Universidade Tiradentes. Os
animais permaneceram no referido biotério, em gaiolas de polipropileno padréo,
agrupadas em numero de 3, em ambiente controlado, com ciclo claro/escuro de 12

horas, recebendo agua e racao balanceada ad libitum.

Os animais foram avaliados em seu comportamento funcional e neurolégico e
seu material biolégico (gastrocnémio direito) submetido a analise histomorfoldgicas.
Ao final de cada experimento os animais foram anestesiados, sacrificados e,
posteriormente, incinerados no Biotério da Universidade Tiradentes. O estudo foi
aprovado pelo Comisséo de Etica no Uso de Animais (CEUA) sob nimero 030513

da referida universidade.

Bioproduto

O bioproduto a base do OEAz foi produzido, a partir da coleta de folhas verdes,
transportadas em carro climatizado, tendo sido realizada a extracdo do seu Oleo

essencial por arraste a vapor e utilizado 6leo vegetal como veiculo.

Amostra do medicamento utilizado no presente estudo foi submetida a analise
cromatografica no Instituto de Quimica da Universidade Federal do Rio Grande do

Sul, com objetivo de identificar a composicdo do produto.
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O bioproduto foi analisado por cromatografia gasosa (GC) com detector de
espectrometria de massa (Shimadzu, Jap&do, QP 2010-plus) operando com energia
de ionizacdo de 70 eV e com uma massa contida no intervalo de 45-450 Da. Na
identificagcdo da constituicdo quimica foi empregada coluna capilar DB5 (Agilent
Technologies, EUA) com 30 m de comprimento, 0,25 mm de diametro interno e 0,25
mm de filme de espessuras de fase estacionaria. Foi empregado um fluxo de gés de
1 mL/min de hélio (ultrapura, Linde Gases, Brasil). A temperatura do detector e do
injector foi mantida a 250°C, iniciando o aquecimento a 40°C, com acréscimo de
3°C/min, até atingir 220°C.

A composicao relativa dos 6leos foi obtida partindo do principio de que a
soma de todas as areas de composto foi de 100%, e fatores de resposta nao foram
tomados em consideracdo devido a falta de padrdao comercial disponivel. Os
compostos foram identificados por tentativa, comparando seus indices de retencéo,
obtidos experimentalmente pela temperatura linear programada (LPTRI) com os
relatados na literatura. Os espectros de massa dos compostos de 6leos essenciais
também foram comparados com os relatados no NIST (versdo 107) e Wiley (versao
229) da biblioteca espectros de massa, e utilizando a descricdo de espectros de

massa de Adams (2007) como uma ajuda adicional na identificacao.

Procedimento cirargico

O modelo de lesdo medular baseou-se no experimento de Torres et al. (2010)
e Osborn et al. (1990), seguindo as normas de pré e pos-operatério do Multicenter
Animal Spinal Cord Injury Study (MASCIS). Os animais foram pesados e, em
seguida, anestesiados com Cloridrato de Ketamina a 10% (95mg/kg) e Cloridrato de

Xilazina a 2% (12mg/kg) com aplicacao intraperitoneal.

Apdés anestesia os animais foram posicionados em decubito external com o
dorso exposto (Figura 1A) para realizacdo de tricotomia e antissepsia da regido
toracica, com solucéo de polivinil pirrolidona iodo (Figura 1B). Em seguida, realizou-
se incisao de, aproximadamente, 5cm de pele e tecido subcutaneo sob a linha média

da regido toracica, com afastamento subperiostal da musculatura perivertebral,
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objetivando exposicdo da coluna vertebral (Figura 1C).

Para exposi¢cdo do canal medular, foi feita a localizagdo das vértebras T9 e
T10 através da palpacdo da ultima costela e realizada a laminectomia destes
seguimentos. Neste momento reproduziu-se o0 trauma mecanico utilizando um
aparelho estereotaxico modificado, confeccionado pelos pesquisadores composto de
uma haste fina de ponta romba (Imm? com peso acoplado de 70g por 5 minutos
(Figura 1D).

Posteriormente procedeu-se a sutura da camada muscular e pele com fio 4.0
de poliamida monofilamento ndo absorvivel sendo aplicado antibioticoterapia
profilatica com Pentabiol a 0,1ml/100g, por via intraperitoneal. Ao final da cirurgia os
animais foram acomodados em gaiolas individuais, com agua e racao ad libitum, em

ambiente climatizado.

Figura 1: A) Posicionamento do animal; B) Tricotomia e antissepsia da regido; C) Exposicao da
coluna vertebral; E) Utilizacao do aparelho estereotaxico modificado para lesdo medular.
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Grupos experimentais e doses

Os 30 animais foram separados aleatoriamente e igualmente em cinco grupos

da seguinte forma:

e Grupo Az: aplicacdo do bioproduto a base do OEAz sob dose 0,05ml/2Kg
dividido igualmente em ambas as patas traseiras, aplicado por via dérmica
nas panturrilhas;

e Grupo FT: realizacdo de exercicios fisioterapicos passivos em ambas as
patas traseiras, realizando triplice flexdo com 2 séries de 10 repeticdes;

e Grupo FTAz: aplicacdo do bioproduto a base do OEAz sob dose 0,05ml/2Kg
dividido igualmente em ambas as patas traseiras, aplicado por via dérmica
nas panturrilhas, seguido de realizacdo de exercicios fisioterapéuticos
passivos em ambas as patas traseiras, realizando triplice flexdo com 2 séries
de 10 repeticoes;

e Grupo CTR: sem nenhum tipo de tratamento;

e Grupo SHAN: sem tratamento, tendo sido realizada a laminectomia, porém
sem lesdo medular.

Os tratamentos foram realizados nas patas traseiras devido ao nivel de

compressdo medular (T9/T10) gerar sequela motora nesta regido.

Protocolo de tratamento

Os animais dos grupos Az, FT e FTAz iniciaram tratamento diario no 15° dia
pos-operatorio (DPO), quando a espasticidade tornava-se presente (BENNETT et
al., 2004), sendo mantidos até o 45° DPO, totalizando 30 dias de tratamento.
Realizou-se a massagem abdominal com o objetivo de esvaziar a bexiga e a

defeccédo, quando necessario.

Protocolo de avaliacéo

A avaliacdo abrangeu caracteristicas comportamentais e histolégicas dos
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animais. Os testes funcionais para avaliacdo comportamental e neurologica foram
realizados em 8 momentos: 4 antes do inicio dos tratamentos (no 01°, 03°, 07°, 14°
DPO) e 4 apos este momento (no 21°, 28°, 35° e 45° DPO). Assim possibilitou-se
observar o comprometimento funcional e comportamental na lesdo aguda, subaguda
e cronica, além do quadro correspondente a hipotonia e hipertonia, semelhantes aos
individuos acometidos com LM. As avaliacbes foram realizadas pelo mesmo

avaliador, amenizando possiveis varia¢cdes nos resultados obtidos.

Utilizou-se 5 testes para compor a avaliagdo comportamental e neuroldgica: o
protocolo descrito por Basso, Beattie e Bresnahan (BBB), o teste de sensibilidade
dolorosa (SD), a capacidade motora (CM), o posicionamento proprioceptivo (PP) e
tatil (PT).

Para realizacdo do BBB, foi utilizada uma escala de avaliacdo locomotora
padronizada (ANEXO l11). Os itens avaliados foram: os movimentos das patas, sua
coordenacao, firmeza e comportamento do tronco. Seus subitens versam sobre o
movimento do membro posterior, posicdo do tronco, abdome, posicdo da pata,
caminhada, posicao predominante da pata, instabilidade do corpo e rabo. O BBB é
composto por 22 escores, variando de 0 (auséncia total de movimentos) a 21
(movimento normal). Para este teste cada rato foi colocado em um campo aberto,
cercado por acrilico permitindo total visualizacdo, sendo avaliado por dois minutos
(BASSO; BEATTIE; BRESNAHAN, 1995; SEDY, 2008).

Os demais testes foram descritos por Von Euler et al. (1996). Na avaliacdo da
CM observou-se a atividade espontanea do animal em campo aberto e sem
obstaculo, na dimens&o de 1m? por 4 minutos. Caso fosse capaz de deambular com
um déficit discreto, o animal era colocado em percurso de madeira com larguras
reduzidas progressivamente, comecando com 7,7cm e terminando com 1,7cm e
progressdo de lcm entre elas, totalizando assim sete barras (Figura 2). Esse
percurso foi posicionado a uma altura de 60 cm, com 1 metro de extensao. O escore

varia de 0 a 12 seguindo a tabela 1.
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Figura 2: Teste de capacidade motora sobre barra estreita.

Tabela 1. Escore de capacidade motora.

CAPACIDADE MOTORA (CM)

0 Auséncia de movimento nos membros pélvicos, sem apoio de peso

1 Movimento sutil, desconexo dos membros pélvicos, sem apoio de
peso

2 Movimento bem visivel nos membros pélvicos, sem apoio de peso

3 Apoio de peso nos membros pélvicos, deambulacdo com déficit
acentuado

4  Deambulagdo com déficit moderado
5 Deambulacdo com déficit discreto e ndo anda na barra de 7,7cm

6 Deambulacdo normal ou com déficit discreto e anda na barra de
7,7cm

7 Consegue deambular na barra de 6,7cm
8 Consegue deambular na barra de 5,7cm
9 Consegue deambular na barra de 4,7cm
10 Consegue deambular na barra de 3,7cm
11 Consegue deambular na barra de 2,7cm

12 Consegue deambular na barra de 1,7cm
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No teste SD fez-se uma pressdo na prega interdigital das patas traseiras,
utilizando uma pin¢ca hemostatica de Halsted fechada na primeira cremalheira. A
resposta varia de acordo com a tentativa ou realizagdo de morder, vocalizar e/ou a
velocidade de retirada da pata (Figura 3).

Figura 3. Teste de sensibilidade dolorosa.

A avaliacédo PP foi utilizada para verificar a agilidade e precisdo que o animal
tem para retornar a posicdo normal, quando sua pata é colocada em flexao,
proporcionando o contato do dorso da referida pata com o chdo (Figura 4A).
Enquanto no PT, o dorso da pata foi colocado em contato com a borda lateral da
mesa, sendo avaliada a precisao e agilidade com que o animal ird colocar sua pata
na superficie da referida mesa (Figura 4B).
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Figura 4: A) Teste de posicionamento proprioceptivo; B) Teste de
posicionamento tatil.

Os testes SD, PP e PT apresentam escore classificado como 0 (auséncia de
reacao), 1 (reacdo diminuida) e 2 (reacédo normal). Todos os testes realizados foram
filmados e avaliados posteriormente para evitar erros nas determinagdes de seus
escores. Ap6s analisados, os valores foram organizados em um banco de dados
para melhor visualizacdo dos resultados, levando em consideragcdo a pata com

maior acometimento.

Andlise histomorfolégicas

Apoés o 45° DPO os ratos foram eutanasiados e os gastrocnémios retirados e
embebidos em formol a 10%. O material biolégico passou por um processo de
desidratacéo e clareamento em alcool e xilol por um periodo total de 6 horas, sendo
trés imersbes de uma hora em cada produto. Posteriormente fez-se a inclusdo em
parafina para confeccdo de 5 secgbes histolégicas seriadas de 5um de espessura,
separadas entre si por uma distadncia de 10um. Para anadlise histomorfologica do
tecido muscular analisou-se as seccdes histologicas coradas em Picrossirius,

segundo Albuquerque Junior et al. (2009).

Para andlise do padrdao de neoformacdo do colageno, utilizou-se um
polarizador para luz transmitida (45 MM U-POT, Olympus) acoplado ao microscopio
trinocular CX31 (Olympus), com sistema de captura de imagens C-70070 WIDE
ZOOM (Olympus). Em cada lamina foram fotomicrografados cinco campos
histolégicos (ampliacdo de 100x), sendo as imagens digitalizadas por meio de
software de captura Olympus 2000° e projetadas em monitor Samsung® de 14’. Para
analise descritiva do padrdo de formacdo do colageno foi analisada as seguintes
variaveis: birrefringéncia (esverdeada ou amarelo-esverdeada para colageno tipo lli
imaturo, e alaranjada ou avermelhada para colageno tipo | maduro); espessura

(delgada/delicada ou espessa/grosseira); e disposicao (ondulada ou estirada).

A leitura do colageno foi qualitativa tendo como observacao a prevaléncia, em

ISSN: 16799844 - InterSciencePlace - Revista Cientifica Internacional Paginas 138 de 206



porcentagem, do colageno tipo | e Ill encontrado em cada lamina e apresentados
baseando-se nos escores: 0 & 24% foi descrito como escasso; 25 a 49% razoavel;
50 a 74% frequente; e 75 a 100% intenso.

Fez-se ainda a mensuracdo da espessura do colageno muscular, tipo | e tipo
lll, localizado no perimisio e no endomisio, nas imagens capturadas através do

software AxioVision 105 color, expressas em micrometro.

Analise estatistica

A tabulacdo de dados e tabelas foi confeccionada pelo programa Microsoft
Excel 2010. O programa estatistico utilizado foi o GraphPad Prim 6.01. O teste de
Kolmogorov-Smirnov foi utilizado para analisar a normalidade das variaveis
estudadas. Para as analises de comparacfes multiplas foi utilizado o teste Kruskal-
Wallis seguido do poOs teste Dunn. Para verificar possiveis correlagcdes entre as
variaveis comportamentais e histomorfologicas utilizou-se o0 coeficiente de
correlacdo de Spearman. Em todas as analises sera utilizado o nivel de significancia
de 5%.

RESULTADOS

A andlise cromatografica do bioproduto a base do OEAz identificou 57
compostos totalizando 97,58% do total dos componentes, com retencdo maior em
nove componentes somando 78,43% do total da area cromatografica. Os
monoterpenos oxigenados sdo predominantes na composicao do Oleo essencial, e
representam 45% do total do composto (Figura 5A e 5B). Na andlise cromatografica
destaca-se o terpeno-4-ol (23,23%), presente em todos os 6rgaos da planta e o 1,8
cineol (21,77%), presente nas folhas, como os principais compostos identificados,
além do vy-terpeno (11,63%) e p-cineol (5,85%). Os resultados da analise
cromatografica foram semelhantes aos encontrados por Craveiro et al. (1980) e
Santos et al. (2011).
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Figura 5: Componentes em destaque na andlise cromatografica do bioproduto a base do OEAz.
Espectrometria de massa, coluna capilar DB5 (30 m x 0,25 mm x 0,25 mm), fluxo de gas hélio (1
mL/min), temperatura do detector e do injector foi mantida a 250°C.

Na avaliacdo BBB pré-tratamento, todos os grupos submetidos a LM
apresentaram escores semelhantes entre si. No 14° DPO o grupo SHAN apresentou
0S maiores escores quando comparado aos demais grupos, observando diferenca
significativa (p<0,001), indicando a efetividade do procedimento de leséo

experimental (Figura 6).
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Figura 6: Comparativo do escore Basso, Beattie e Bresnahan (BBB) intergrupos em musculos
espasticos de ratos tratados ou ndo com cinesioterapia e ou bioproduto a base do OEAz em
diferentes tempos pré tratamento. As barras representam a média, com seu respectivo desvio
padréo, dos escores da avaliagdo BBB de cada animal em seu grupo. (p<0,05 - Kruskal-Wallis
seguido do pos teste Dunn).

Nos tempos seguintes ao inicio do tratamento, os grupos SHAN e CTR
apresentaram diferenca significativa entre si em todos os tempos avaliados. Houve

aumento gradual nos escores BBB dos grupos submetidos a algum tratamento a
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partir do 21° DPO. Nesta avaliacdo, apenas os grupos CTR e FT apresentaram
diferenca significativa em relagdo ao grupo SHAN (p<0,05 e p<0,001
respectivamente), assim como na avaliacdo do 28° DPO. Na avaliacdo de 35 dias
apos a lesdo medular o grupo Az também apresentou diferenca significativa quando
comparado ao grupo SHAN (p<0,05). Ao final do tratamento, na avaliagdo do 45°
DPO, apenas o grupo FTAz apresentou valores diferentes estatisticamente ao grupo
CTR (p<0,05) e semelhantes ao grupo SHAN (Figura 7).
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Figura 7: Comparativo do escore Basso, Beattie e Bresnahan (BBB) intergrupos em musculos
espasticos de ratos tratados ou ndo com cinesioterapia e ou bioproduto a base do OEAz em
diferentes tempos pés inicio do tratamento. As barras representam a média, com seu respectivo
desvio padréo, dos escores da avaliacdo BBB de cada animal em seu grupo. (p<0,05 - Kruskal-
Walllis seguido do pds teste Dunn).

Na avaliacdo da Capacidade Motora, o grupo FTAz apresentou diferente
significativa quando comparado aos grupos CTR e FT em todos os tempos apds o
inicio do tratamento. A partir de 28 dia ap6s a LM o grupo Az também apresentou
diferenca significativa comparado ao grupo CTR (p<0,05), mantendo-se assim até o

final das avaliacdes (Figura 8).
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Figura 8: Comparativo do escore de Capacidade Motora (CM) intergrupos em musculos espasticos
de ratos com alteracdo de colageno, tratados ou ndo com cinesioterapia e ou bioproduto a base do
OEAZz nos diferentes tempos pos inicio do tratamento. As barras representam a média, com seu
respectivo desvio padrdo, dos escores de CM de cada animal em seu grupo. (p<0,05 - Kruskal-
Walllis seguido do pds teste Dunn).

A avaliacdo neuroldgica, composta pelos testes de sensibilidade dolorosa,
posicionamento tatil e proprioceptivo apresentaram valores maximos em todos 0s
animais do grupo SHAN, a partir do 3°DPO, apresentando diferenca estatistica
(p<0,01) para os demais grupos. Ja os animais do grupo CTR néo atingiram escore
classificado como normal em nenhuma das avaliacfes. No 21° DPO os grupos Az e
FTAz apresentaram diferenca estatistica quando comparados ao grupo CTR (p<0,05
e p<0,001 respectivamente) na avaliacdo da SD, PP e PT. Ainda nestas avaliacdes
todos os grupos tratados apresentaram valores de normalidade no 45° DPO. Porém,
apenas o0 grupo FTAz apresentou todos os animais com valores normais de

respostas ja ao final da primeira semana de tratamento, no 21° DPO (Figura 9).
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Figura 9: Comparativo do escore de Sensibilidade Dolorosa, Posicionamento Proprioceptivo e
Posicionamento Tatil intergrupos em musculos espasticos de ratos, tratados ou ndo com
cinesioterapia e ou bioproduto a base do OEAz nos tempos de 21 e 45 dias pés operatério.

Quanto a predominancia do colageno tipo | apresentou-se escasso no grupo
SHAN (44%) e no grupo Az (56,25%), frequente no grupo FT (44,83%), e intenso no
grupo CTR (51,79%), todos com p<0,001. O Grupo FTAz obteve predominancia

razoavel em 60% das laminas com p<0,01 (Figura 10).
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Figura 10: Predominancia de colageno tipo | intergrupos em musculos espasticos de ratos,
tratados ou ndo com cinesioterapia e ou bioproduto a base do OEAz, apds 45 dias de tratamento.
Legenda: * p<0,01; ** p<0,001. Kruskal-Wallis seguido do pds teste Dunn.

A predominancia do colageno tipo lll foi frequente nos grupos SHAN (52%),
FT (68,97%) e no grupo FTAz (100%). No grupo Az classificou-se como intenso em
56,25%, enquanto no grupo CTR, apresentou-se escasso em 50%, todos com
p<0,001 (Figura 11).
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Figura 11: Predominancia de coldgeno tipo Il intergrupos em musculos espésticos de ratos,
tratados ou ndo com cinesioterapia e ou bioproduto & base do OEAz, apos 45 dias de tratamento.
Legenda: * p<0,001. Kruskal-Wallis seguido do p6s teste Dunn.
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Na mensuracdo da espessura do colageno tipo | o grupo CTR apresentou o
maior volume no endomisio quando comparado aos demais grupos, com diferenca
significativa (p<0,001). Valores semelhantes foram encontrados na mensuracéo do
colageno tipo | localizado no perimisio no qual o grupo CTR apresentou diferenca
significativa para o grupo FT, com p<0,01 e para os demais grupos, com p<0,001.
Os grupos SHAN, FT, FTAz e Az ndo apresentaram diferenca estatistica entre si
(Figura 12).
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Figura 12: Espessura de colageno tipo | localizado no endomisio ou perimisio em intergrupos em
musculos espasticos de ratos, tratados ou ndo com cinesioterapia e ou bioproduto a base do
OEAZz, apoés 45 dias de tratamento. (p<0,05 - Kruskal-Wallis seguido do pés teste Dunn).

Para o colageno tipo Il localizado no endomisio tanto o grupo CTR, FT, FTAz
e Az foram significativamente diferentes do grupo SHAN. Na mensuracdo do
colageno tipo Il localizado no perimisio, ndo houve diferenciacdo entre os trés
grupos tratados e o grupo SHAN. Porém, quando comparados ao grupo CTR todos

apresentaram diferenca significante (Figura 13).
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Figura 13: Espessura de coldgeno tipo Il localizado no endomisio ou perimisio em intergrupos em
musculos espésticos de ratos, tratados ou ndo com cinesioterapia e ou bioproduto a base do
OEAz, ap06s 45 dias de tratamento. (p<0,05 - Kruskal-Wallis seguido do pés teste Dunn).
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Verificou-se a correlagéo entre os testes comportamentais, BBB e CM, do 45°
DPO e a espessura do colageno tipo | e tipo Il localizado no endomisio e no
perimisio (Tabela 2).

Tabela 2: Coeficiente de correlacdo entre colageno tipo | e lll localizados no perimisio ou
endomisio e testes comportamentais (BBB e CM) em ratos, tratados ou ndo com
cinesioterapia e ou bioproduto a base do OEAz, ap6s 45 dias de tratamento.

BBB CM
Colageno | — perimisio p=-0,97* p=-1,00*
Colageno | — endomisio p=-0,66 p=-0,70
Colageno lll — perimisio p=-0,15 p=-0,20
Colageno lll — endomisio p=-0,05 p=-0,01

Legenda: * p<0,05; Coeficiente de correlacdo de Spearman.

Obteve-se valores significativos (p<0,05) com correlacéo forte e inversa entre
colageno tipo | do perimisio e escore BBB (p=-0,97), bem como entre este mesmo

colageno e o escore de CM (p=-1; Figura 14).
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Figura 14: Diagrama de disperséo entre espessura de colageno tipo | do perimisio e escore BBB
(p=-0,97) e espessura de colageno tipo | do perimisio e escore CM (p=-1,00) em ratos, tratados ou
ndo com cinesioterapia e ou bioproduto a base do OEAz, apés 45 dias de tratamento (p<0,05).
Coeficiente de correlacdo de Spearman.
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DISCUSSAO

O presente estudo utilizou um sistema de compressao medular baseado nos
estudos de Torres et al. (2010). Segundo o autor, esta forma de lesdo experimental
simula um trauma medular, por provocar compressdo mecanica sem ruptura direta
de fibras neurais, resultando em paraplegia grave, bilateral e simétrica quando
utilizado um peso compressivo de, aproximadamente, 70g. Na presente pesquisa,
apenas o grupo SHAN nao foi submetido ao procedimento de compressao medular,
resultando em altos escores de avaliagdo comportamental ja& nas primeiras
avaliacoes. Segundo Shah e Tisherman (2014) traumas na coluna vertebral, sem
afeccdo da medula espinhal ndo tendem a evoluir para déficit de marcha. No
presente trabalho, o grupo SHAN apresentou 0os mais altos valores da andlise BBB,
indicando boa deambulacéo, corroborando os autores supracitados. A diferenca
significativa entre este grupo e os demais nos tempos iniciais pré-tratamento (1°, 3°,
7° e 14° DPO) da avaliagdo BBB comprova a efetividade do procedimento de leséo

experimental.

Os traumas da coluna vertebral tendem a repercutir com LM, iniciando-se com
0 processo inflamatério local com objetivo de cicatrizar ou regenerar o tecido afetado
e repercute com sequelas neuromusculares como a plegia ou paresia dos membros.
A espasticidade esta relacionadas diretamente a LM, resultando em contraturas
neuromiogénica bem como a hiperreflexia muscular e aumento da tenséo passiva do
musculo, o que influencia na independéncia funcional e na marcha do individuo
(ALENAZI et al., 2013). Porém, segundo Shah e Tisherman (2014) traumas na
coluna vertebral, sem afeccdo da medula espinhal ndo tendem a evoluir para déficit
de marcha. Os animais do grupo CTR do presente estudo nédo atingiram valores de
normalidade em nenhuma das avaliacbes comportamentais, uma vez que nao foram
submetidos a nenhum tipo de tratamento. JA o grupo SHAN apresentou 0s mais
altos valores da andlise BBB, indicando boa deambulac¢é&o, corroborando os autores

supracitados.

No presente estudo os tratamentos foram iniciados apés duas semanas da
lesdo com objetivo de induzir a sequela espastica muscular, baseado no estudo de

Murray et al. (2010) o qual relata haver alteracdo nos motoneurdnios, apos
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compressdo medular de ratos, por excitabilidade das vias reflexas espinhais com
periodos prolongados de despolarizacdo causando espasticidade, apdés duas

semanas da lesao.

Segundo Sherwood et al. (2000), a precocidade no inicio do tratamento de
pacientes com LM é fundamental para minimizar os efeitos deletérios da sequela
neuromotora. Todos os grupos do presente trabalho apresentaram melhoras nos
escores a partir do inicio dos tratamentos. Porém, apenas o grupo FTAz apresentou
escore classificado como normal em todos os animais avaliados nos testes de SD,
PP e PT.

O grupo Az e o grupo FTAz atingiram os melhores resultados do BBB ao final
do tratamento (45° DPO), seguindo apenas o grupo SHAN, indicando uma reducao
da incapacidade para a marcha ao final do tratamento. Esta analise corrobora
achados de Candido (2010) e Candido e Xavier-Filho (2012) sobre os efeitos do 6leo
essencial da Az em tratamento por 30 dias, a medida que a efetividade do

tratamento é favorecida pela sua manutencgao.

Ao comparar os valores entre o grupo SHAN e o grupo Az observa-se
diferencas estatistica (p<0,05) ao final da avaliacdo. Assim, apesar da evidente
evolucao da avaliacdo BBB dos ratos tratados com o bioproduto a base do OEAz, os
animais deste grupo continuaram apresentando sequelas neuroldgias que alteram
negativamente a mobilidade e deambulacdo. Segundo Shrier (2004) a auséncia de

ativacdo muscular reduz a tensao ativa do musculo, tornando-o menos funcional.

No presente estudo apenas o grupo FTAz apresentou valores diferentes
estatisticamente do grupo CTR, sem diferenca para o grupo SHAN, indicando
caracteristicas semelhante a animais sem LM. Estudos como o de Candido e Xavier-
Filho (2012) utilizando a associa¢édo do bioproduto a base do OEAz e cinesioterapia
apresentou significativa melhora funcional em criancas com paralisia cerebral,
corroborando o presente estudo. Segundo Santos et al. (2011) as propriedades
inerentes ao OEAz de modulacéo do influxo de céalcio para o sarcoplasma promove
maior relaxamento da musculatura espastica. Segundo Scalzo (2010) a reducao da

espasticidade favorece o aumento da flexibilidade muscular, minimizando o risco de
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contraturas neuromiogénicas e, consequentemente, possibilitando ganho funcional

da marcha.

Smith et al. (2009) relata que, além da hiperatividade dos canais de calcio do
tipo L, a regulacdo inadequada nestes canais em musculos espasticos leva ao
aumento desse de forma crénica no reticulo sarcoplasmatico. Do ponto de vista
fisiologico Gordon et al. (2000) e Cheng; Lederer (2008) relatam que 0 excesso de
calcio causa lesBes extensas e alteracbes nas propriedades contrateis dos
musculos, além de aumentar a tensdo passiva e reforcar as ligacdes cruzadas.
Sendo o colageno dependente diretamente das ligacdes cruzadas para a
flexibilidade muscular, ira refletir, segundo Hadlich et al. (2008) e Franken (2010),

em um musculo rigido.

E possivel que alteragdes morfolégicas do colageno, tanto no perimisio como
no endomisio, altere a mecéanicas muscular, podendo contribuir diretamente ou
indiretamente para o desenvolvimento de contraturas, desempenhando assim um
papel importante em problemas de mobilidade de pacientes espasticos (DIETZ;
SINKJAER, 2007). O colageno apresenta uma importante influéncia na elasticidade
muscular passiva e na transmissdo de forca entre musculo e tenddo (LIEBER;
FRIDEN, 2002). Segundo Booth et al. (2001), entende-se que a quantidade e
gualidade de colageno muscular pode influenciar na capacidade contratil e elastica
do musculo. Musculos com reducdo do seu trofismo, assim como 0s espasticos,
apresentam uma significativa reducdo no quantitativo de colageno tipo Ill, em
estudos experimentais (URSO, 2006).

O espessamento do colageno tipo | do perimisio apresentou uma forte e
inversa relacdo com os testes comportamentais BBB e CM indicando menor
funcionalidade nos animais que apresentaram aumento da espessura deste
colageno. Estudos de Booth et al. (2001) realizados com 26 criancas com
diagndstico clinico de paralisia cerebral com sequela muscular espéastica corroboram
estes achados. Realizou-se a avaliacdo da hidroxiprolina, aminoacido exclusivo do
colageno, identificando correlacdo direta entre o acumulo e espessamento de
colageno e o grau de espasticidade muscular. Os autores sugerem ainda que, um

tratamento que previna ou minimize o espessamento do colageno pode ser benéfico
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em individuos espasticos. No presente estudo, os trés tratamentos propostos
apresentaram reducdo do espessamento das fibras de coldgeno quando
comparados ao grupo CTR, atingindo valores semelhantes estatisticamente ao
grupo SHAN, sem lesao neural.

Friden e Lieber (2003), realizaram biopsia muscular em individuos saudaveis
e com paralisia cerebral espéastica para quantificacdo do colageno tipo | através de
estudo imunohistoquimico, encontrando valores semelhantes ao estudo anterior:
maior concentracdo de colageno presente nos musculos espasticos. A anadlise
imunohistoquimica para outras proteinas musculares ndo apresentaram alteracéo.
Estes achados corroboram a presente pesquisa na qual observou-se presenca
classificada como intensa do colageno tipo | no grupo CTR. A baixa concentracado
deste tipo de colageno nos grupos FTAz e Az podem indicar efetividade do
tratamento proposto. JA o grupo FT apresentou valores classificados como

frequentes de colageno tipo I.

Battistuzzo et al. (2012) em sua revisdo sistematica, identificou resultados
positivos da cinesioterapia em trabalhos onde os exercicios foram iniciados no prazo
de 16 dias apos lesdo medular, assim como na presente pesquisa. Porém, segundo
Araujo et al. (2012) a influéncia da cinesioterapia na condi¢ao estrutural do musculo
rigido depende de um programa de longa duracéo e alta frequéncia, com resultados
apos quatro semanas de trabalho. lamamura et al. (1999), apresentam achados
semelhantes, com exercicios mioarticulares néo apresentando alteracbes
significativas no colageno em até quatro semanas. No presente estudo utilizou-se o
tratamento de cinesioterapia por 30 dias, 0 que pode justificar os achados do

presente estudo.

Outra questdo é a flexibilidade muscular fornecida pelo colageno a qual
relaciona-se de forma inversamente proporcional as ligacdes cruzadas. Quanto
maior a sintese de colageno, menor o numero de ligacdes cruzadas, e, como
resultado, maior a flexibilidade (FRANKEM, 2010). A presenca frequente de
colageno tipo Il no grupo SHAN, bem como nos grupos FT e FTAz, sugere menor
namero ligacbes cruzadas, com diminuicdo da tensdo passiva, facilitando a

mobilidade do muasculo espastico. O grupo Az apresentou intensa presenca do
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colageno tipo Ill, superior aos demais grupos. Este fato justifica-se pela auséncia da
ativacdo muscular quando comparado aos grupos FT e FTAz, ndo gerando tensao
ativa, tornando-o mais flexivel (SHRIER, 2004). Porém, ainda segundo Shrier (2004)
o aumento da flexibilidade pela reducdo da espasticidade nado ird repercutir em
aumento da funcionalidade do individuo, caso ndo haja tenséo ativa para contracdo

muscular.

De acordo com Oliveira (2009), uma contracdo muscular normal acontece
com a elevacdo dos niveis de Ca'", induzindo a ligacdo entre tropomiosina e actina,
gerando tenséo e/ou encurtamento do sarcémero. A manutencao de elevados niveis
de Ca™ no citosol favorece a perpetuacdo do aumento do tdnus muscular
patoldgico, estando relacionada com a espasticidade. Segundo Li et al. (2003) para
o relaxamento muscular e reducdo da espasticidade € preciso a regularizacdo da
concentragdo de Ca'. Os estudos de Santos et al (2011) sobre a modulagdo da
concentracéo do célcio apos uso do Oleo essencial corroboram com nossa pesquisa,
comprovando que o bioproduto a base do OEAz regulam os canais de calcio,

podendo assim influenciar na formacao do colageno.

CONCLUSAO

Verificou-se que a utilizacdo do bioproduto a base do OEAz associado aos
exercicios de cinesioterapia mostrou-se eficaz para reverter as alteracbes na
espessura e organizacdo do colageno causadas pela espasticidade apos LM em
modelo murino através das alteracdes na espessura e organizacdo do colageno.
Apo6s 30 dias de tratamento, os animais assim tratados apresentaram caracteristicas

funcionais e histomorfologicas semelhantes aos animais sem lesdo medular.

Os animais que receberam os tratamentos separadamente obtiveram
melhoras funcionais quando comparados ao grupo CTR, porém, mesmo ao final do
periodo de tratamento, ambos os grupos ainda apresentavam diferenca do grupo

sem lesdao medular.

ISSN: 16799844 - InterSciencePlace - Revista Cientifica Internacional Paginas 151 de 206



REFERENCIAS

ADAMS R.P. Identification of Essential Oils Components by Gas
chromatography/Mass Spectrometry, Allured Publ. Corp.,Carol Stream, IL, 2007.

ALBUQUERQUE-JUNIOR, R. L.C.; BARRETO, S.A.L.; PIRES, AJ.; REIS, P.F.;
LIMA, O.S.; RIBEIRO, G.M.A.; et al. Effect of bovine type-I collagen-based films
containing red propolis on dermal wound healing in rodent model. Int. J. Morphol.
2009; 27(4): 1105-1110.

ALENAZI, B.; QURESHI, A.R.M.; ALFARAIDY, S.; ALMULLA, A. The importance of
full spinal cord screening and assessment of trauma patients involved in motor
vehicle accidents — A case report. Journal of Taibah University Medical Sciences.
2013; 8(3): p. 183-186.

ARAUJO, V. et al. Efeito dos exercicios de fortalecimento e alongamento sobre a
rigidez tecidual passiva. Fisioterapia e Movimento, 2012; 25(4): 869-882.

BASSO, D.M.; BEATTIE, M.S.; BRESNAHAN, J.C. A sensitive and reliable locomotor
rating scale for open field testing in rats. J Neurotrauma. 1995; 12(1): 1-21.

BATTISTUZZO, C.R.; CALLISTER, R.J.; CALLISTER, R.; GALEA, M.P. A systematic
review of exercise training to promote locomotor recovery in animal models of
spinal cord injury. Journal of Neurotrauma. 2012; 29(1): 1600-1613.

BENNETT, D.J.; SANELLI, L.; COOKE, C.L.; HARVEY, P.J.; GORASSINI, M.A.
Spastic longlasting reflexes in the awake rat after sacral spinal cord injury. J.
Neurophysiol. 2004: 91(1): 2247-2258.

BEZERRA, M.A.; LEAL-CARDOSO, J.H.; COELHO-DE-SOUZA, A.N.; CRIDDLE, D.
N.; FONTELES, M.C. Myorelaxant and antispasmodic effects of the essential oil of
Alpinia speciosa on rat ileum. Phytotherapy Research. 2000; 14(7): 549-51.

BOOTH, C.M.; CORTINA-BORJA, M.J.F.; THEOLOGIS, T.N. Collagen accumulation
in muscles of children with cerebral palsy and correlation with severity of
spasticity. Developmental Medicine & Child Neurology. 2001, 43(1): 314-320.

BRASIL. Ministério da Saude. Secretaria de Atencdo a Saude. Departamento de
Acdes Programaticas Estratégicas. Diretrizes de Atencdo a Pessoa com Leséo
Medular. MS. 2012; 68 p.

CANDIDO, E.A.F.; XAVIER-FILHO, L.; MAIA, M.O.N.; FIGUEIREDO, AE.L;
QUERINO, L.S.; CANDIDO, J.F. Efeito a longo prazo do medicamento a base do
O0leo essencial da Alpinia speciosa SCHUM, ZINGIBERACEAE (Ziglague) em
sindrome piramidal. BrAzilian Journal of Physical Therapy. 2010; 14(2): 104-104.

CANDIDO, E.A.F.; XAVIER-FILHO, L. Viabilidade do uso do 6leo essencial da
Alpinia zerumbet Zingiberacieae, na otimizacdo do tratamento fisioterapéutico em
paralisia cerebral espéastica. Arg. Bras. Neurocir. 2012; 31(3): 110-115.

DIETZ, V.; SINKJAER, T. Spastic movement disorder: impaired refl ex function and

ISSN: 16799844 - InterSciencePlace - Revista Cientifica Internacional Paginas 152 de 206



altered muscle mechanics. Lancet Neurol. 2007; 6(1): 725-733.

FRIDEN, J.; LIEBER, R. L. Spastic muscle cells are shorter and Stiffer than normal
cells. Muscle & Nerve. 2003; 26(1): 157-164.

IAMAMURA, S.; IAMAMURA, M.; HIROSE-PASTOR, E. Efeitos do envelhecimento e
do exercicio fisico sobre o coldgeno do musculo esquelético humano. Revista
Brasileira de Reumatologia. 1999; 39(1): 35-40.

LIEBER, R.L.; RUNESSON, E.: EINARSSON, F.: FRIDEN, J. Inferior mechanical
properties of spastic muscle bundles due to hypertrophic but compromised
extracellular matrix material. Muscle Nerve. 2003; 28(4): 464-71.

LIEBER, R.L.; FRIDEN, J. Spasticity causes a fundamental rearrangement of
muscle—joint interaction. Muscle Nerve. 2002; 25(1): 265-270.

MEYER, F.; VIALLES, L.R.; VIALLES, E.M.; BLEGGI-TORRES, L.F.; RASERAS, E.;
LEONELS, I. AlteragGes vesicais na lesdo medular experimental em ratos. Acta
Cirargica Brasileira. 2003; 18(3): 112-119.

MURRAY, K.C., NAKAE, A., STEPHENS, M.J., RANK, M., D'AMICO, J., HARVEY,
P.J., et al. Recovery of motoneuron and locomotor function after spinal cord injury
depends on constitutive activity in 5-HT. Nat. Med. 2010; 16(1): 694—700.

OSBORN, J.W.; TAYLOR, R.F.; SCHRAMM, L.P. Chronic cervical spinal cord injury
and autonomic hyperreflefia in rats. Am J Phyisiol. 1990; 258(1), 169-174.

SANTOS, B.A,, ROMAN-CAMPOS, D., CARVALHO, M.S, MIRANDA, F.M.F.
CARNEIRO, D.C., CANDIDO, E.A.F., et al. Cardiodepressive effect elicited by the
essential oil of Alpinia speciosa is related to L-type Ca2+ current blockade.
Phytomedicine. 2011; 18(1): 539-543.

SCALZO, P.L.; SOUZA, E.S.; MOREIRA, A.G.O.; VIEIRA, D.A.F. Qualidade de vida
em pacientes com Acidente Vascular Cerebral: clinica de fisioterapia. Revista
Neurociéncia. 2010; 18(2): 139-144.

SCHMIDT, B.J.; PAPIN J.A.; MUSANTE C.J. Mechanistic systems modeling to guide
drug discovery and development. Drug Discovery Today. 2013; 18(4): 116-127.

SEDY, J.; URDZIKOVA, L.; JENDELOVA, P.; SYKOVA E. Methods for behavioral
testing of spinal cord injured rats. Neurosci Biobehav Rev. 2008; 32(3): 550- 580.

SHAH, R.R.; TISHERMAN, S.A. Spinal cord injury. In: Falter, F., Screaton, N.J.
Imaging the ICU Patient. 1 ed. Londres: Springer London; 2014. p. 377-380.

SHERWOOD, A.M.; GRAVES, D.E.; PRIEBE, M.M. Altered motor control and
spasticity after spinal cord injury: Subjective and objective assessment. Journal of
Rehabilitation Research and Development. 2000; 37(1): 41-52.

SHRIER I. Does stretching improve performance? A systematic and critical review of
the literature. Clin J Sport Med. 2004; 14(1): 267-73.

SILVA, G.A.; SCHOELLER, S.D.; GELBCKE, F.L.; CARVALHO, Z.M.F.C.; SILVA,

ISSN: 16799844 - InterSciencePlace - Revista Cientifica Internacional Paginas 153 de 206



E.M.J.P. Epidemiologia da paraplegia traumatica em um Centro de Reabilitacio
em Fortaleza, Cear4, Brasil, EFDeportes, 2012; 17(171): 15-21.

SMITH, L.R.; et al. Novel transcriptional profile in wrist muscles from cerebral palsy
patients. BMC Medical Genomics. 2009; 2(44): 10-30.

SORIANO J.G.; CUERDA L.C.L.; HELLIN E.M.; GUTIERREZ R.O.; TAYLOR J.S.
Valoracion y cuantificacion de la espasticidad: revision de los métodos clinicos,
biomecénicos y neurofisioldgicos. Rev Neurol. 2012; 55(4): 217-226.

SULLIVAN, S.B.; SCHMITZ, T.J.; Fisioterapia: avaliagdo e tratamento. 4. ed. S&o
Paulo: Manole, 2004.

TORRES, B.B.J., et al. Modelo experimental de trauma medular agudo produzido
por aparelho estereotaxico modificado. Arg. Bras. Med. Vet. Zootec. 2010; 62(1):
92-99.

URSO, M.L.; SCRIMGEOUR, A.G.; CHEN, Y.; THOMPSON, P.D.; CLARKSON, P.M.
Analysis of human skeletal muscle after 48 h immobilization reveals alterations in
MRNA and protein for extracellular matrix components. J Appl Physiol. 2006;
101(1): 1136-1148.

VON EULER, M.; AKESSON, E.; SAMUELSSON, E.B. Motor Performance score: a
new algorithm for accurate behavioral testing of spinal cord injury in rats. Exp.
Neurol. 1996; 137(2): 242-254.

SOBRE OS AUTORES

Felipe Lima de Cerqueira — Mestrando em Saude e Ambiente pela Universidade
Tiradentes / SE. Especialista em Fisioterapia Traumato-Ortopédica pela
Universidade Gama Filho — RJ, e em Fisioterapia Esportiva pela Sociedade Nacional
em Fisioterapia Esportiva. Graduado em Fisioterapia pela Universidade Tiradentes.
Professor Preceptor da Universidade Tiradentes. Fisioterapeuta da Prefeitura

Municipal de Aracaju e do Governo do Estado de Sergipe.

Ricardo Luiz Cavalcanti de Albuquerque Junior - Doutor em Patologia Oral pela
Universidade Federal do Rio Grande do Norte. Mestre em Patologia Oral pela
Universidade Federal do Rio Grande do Norte. Graduacdo em Odontologia pela
Universidade Federal do Rio Grande do Norte Pesquisador do Instituto de

Tecnologia e Pesquisa - SE. Professor Titular de Patologia Oral e Maxilofacial do

ISSN: 16799844 - InterSciencePlace - Revista Cientifica Internacional Paginas 154 de 206



Curso de Odontologia e do Programa de Pds-Graduacdo em Saude e Ambiente da
Universidade Tiradentes - SE. Bolsista de Produtividade em Pesquisa 2 — CNPq.

Claudia Alcaraz Zini — Doutora em Quimica pela Universidade Federal do Rio
Grande do Sul, realizado em parte na University of Waterloo. Mestre em Quimica
pela Universidade Federal do Rio Grande do Sul. Graduacdo em Quimica pela
Universidade Federal do Rio Grande do Sul. Professora associada da Universidade
Federal do Rio Grande do Sul. Bolsista de Produtividade em Pesquisa 1D — CNPg.

Elina Bastos Caraméo - Doutora em Quimica (Fisico-Quimica) pela Universidade
de S&o Paulo. Mestre em Engenharia de Minas, Metalurgica e de Materiais pela
Universidade Federal do Rio Grande do Sul. Graduada em Quimica pela
Universidade Federal do Rio Grande do Sul. Pesquisadora IC do CNPq. Professora
Associada nivel IV do Departamento de Quimica Inorganica do Instituto de Quimica
da Universidade Federal do Rio Grande do Sul. Bolsista de Produtividade em
Pesquisa 1B — CNPq.

Edna Aragao Farias Candido - Doutora em Biotecnologia pela Rede Nordeste em
Biotecnologia — Renorbio. Mestrado em Ciéncias da Saude pela Universidade
Federal de Sergipe. Especialista em Neurologia pela Universidade Estadual da
Paraiba. Graduada em Fisioterapia pela Universidade Estadual da Paraiba.
Professora Titular 1 no Curso de Fisioterapia da Universidade Tiradentes/SE.
Membro do Programa Strito Sensu no Mestrado e Doutorado em Saude e Ambiente
da UNTI/SE.

Data de submisséo: 12/06/2015

Data de aceite: 15/12/2015

ISSN: 16799844 - InterSciencePlace - Revista Cientifica Internacional Paginas 155 de 206



