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RESUMO: Com o envelhecimento populacional a prevalência de doenças osteomusculares crônicas, que restringem a 
capacidade funcional dos idosos tem aumentado. A artrite reumatóide, integrante desse grupo de patologias, tem atualmente 
a sua abordagem terapêutica realizada através dô medicamentos e de fisioterapia. Os tratamentos propostos consistem 
basicamente em reduzir os sintomas apresentados pela doença tais como: a dor, o edema, a rigidez e a atrofia muscular, 
através da inibição do processo inflamatórip. Foi observado o efeito do ultra-som no edema e na hiperalgesia das patas 
posteriores de ratos artríticos. A artrite reumatóide foi induzida experimentalmente através de uma injeção de uma emulsão 
óleo-água contendo 400 ug de Micobacterium butiricum. A hiperalgesia foi detectada no 1 I o dia e o edema no 12° dia 
após a indução da artrite. O ultra-som com uma freqüência de 1 MHz, intensidade de 0,2 watts/cm 2 , aplicado por 5 
minutos diariamente durante 15 dias, não reduziu a hiperalgesia ou p edema das patas posteriores dos ratos artríticos. 
Para estudo comparativo, foi administrado um antiinflamatório não-esteróide, a indometacina, por via oral na dose de 0,5 
mg/kg/dia durante 15 dias consecutivos onde não foi observado a redução da hiperalgesia, mas ocorreu a redução do 
edema. A associação do ul t ra-som com a indometacina , nas doses j á ci tadas an ter iormente , conseguiu inibir 
significativamente a hiperalgesia e o edema das patas dos ratos artríticos. Em nossos estudos, concluímos que o ultra-som 
associado à indometacina foi mais efetivo do que quando a indometacina ou ultra-som foram utilizados isoladamente na 
inibição da hiperalgesia e no edema de ratos artríticos. 
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INTRODUÇÃO 

A artri te r e u m a t ó i d e é u m a d o e n ç a inf lamatór ia 

crônica não supurat iva , s is têmica e articular, e 

d i fusa d o t e c i d o c o n j u n t i v o . A p r e s e n t a e t i o l o g i a 

d e s c o n h e c i d a , na qua l a p r e s e n ç a de um p r o c e s s o 

i n f l a m a t ó r i o n a s a r t i c u l a ç õ e s d i a r t r o d i a i s é a 

característ ica principal da doença (Sa l te r ) 3 1 . 

A doença pode ocorrer em qualquer idade, mas a 

sua preva lênc ia a u m e n t a em a m b o s os sexos com o 
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envelhec imento . S e g u n d o Meenan e Ye l l in 2 4 , 2 4 % das 

m u l h e r e s e 1 4 % d o s h o m e n s a c i m a d e 7 5 a n o s 

desenvolvem a lgum grau de artrite reumató ide ; sendo 

c o n s i d e r a d a c o m o u m a d a s m a i o r e s c a u s a s d e 

incapacitação do idoso (Kazis e A n d e r s o n 1 8 ; Ramos et 

a l . 2 8 ) . 

Entre o final desse século e o início do p róx imo, a 

população mundia l deverá crescer 8 0 % ; entretanto o 

cont ingente de idosos será acresc ido de 160%. Cerca de 

8 0 % desse cresc imento da população de idosos ocorrerá 

em países do Terce i ro M u n d o . N o Brasil, desde 1960, o 

grupo de idosos é o que mais cresce proporc iona lmente 

à população total, to rnando-se preocupante para a nação 

esse aumento do cont ingente de idosos. Considere-se 

t a m b é m que , nesta faixa etár ia , a artr i te r eumató ide 

apresenta o maior índice de incapaci tação ( R a m o s ) 2 9 . 

A t u a l m e n t e , o t r a t a m e n t o da ar t r i te r e u m a t ó i d e 

consiste em aliviar as manifes tações locais e s is têmicas 

do processo inflamatório c o m o a dor, o edema, a rigidez, 

a a t r o f i a m u s c u l a r , a f e b r e , a m i a l g i a e o u t r o s 

( M c C a r t y 2 0 2 1 ; M o n c u r e Wi l l i ams 2 5 ) . 

O estabelecimento do mode lo experimental de artrite 

po r a d j u v a n t e e m r a t o s p a r a o e s t u d o d a a r t r i t e 

reumatóide derivou da similaridade fisiopatológica entre 

a doença reumató ide h u m a n a e a doença exper imenta l . 

A poliartrite por adjuvante em ratos é amplamente usada 

c o m o um m o d e l o e x p e r i m e n t a l p a r a o e s t u d o d a 

f is iopatologia da d o e n ç a e de d rogas com potencia l 

terapêutico. Esse mode lo apresenta g rande facilidade de 

reproduzir e quantificar as a l terações apresentadas pelos 

ratos, a lém de apresentar u m a na tureza imunológ ica 

( O w e n 2 6 ; Stoerck et a l . 3 2 ; Van A r m a n 3 4 ; Zvai f le r 1 7 ) . A 

artrite por adjuvante apresen ta -se t a m b é m c o m o um 

modelo eficaz para o es tudo da dor crônica (Colpaer t et 

a l . ) 4 . Após a indução da artri te r euma tó ide ocor rem 

alterações b ioquímicas , his tológicas e neurofisiológicas 

que levam às manifes tações cl ínicas t ípicas da doença 

( C r o f f o r d e W i l d e r 5 ; E s c h 8 ; O w e n 2 6 ; P e r e i r a e 

Francischi 2 7 ; T a t s u o 1 1 ) . 

P a r a o t r a t a m e n t o d a a r t r i t e r e u m a t ó i d e foi 

introduzida em 1963 a indometacina , um ant i inf lamató

rio não-es teróide , que apresenta impor tantes propr ie

d a d e s a n t i i n f l a m a t ó r i a s , a n a l g é s i c a s e an t ip i r é t i ca s 

semelhantes às dos salicilatos. A indometacina constitui 

uma droga mais potente que a aspir ina, entretanto, as 

doses to leradas pelos pac ientes artr í t icos sem efeitos 

colaterais, em geral , não p roduzem efeitos super iores 

aos dos salicilatos (Furst e P a u l u s " ; Inse l 1 7 ) . 

O ultra-som terapêut ico é f reqüentemente uti l izado 

na prát ica c l ín ica da f is ioterapia com o obje t ivo de 

d iminuir os s in tomas e as manifes tações inflamatórias 

em diversos processos inflamatórios tais c o m o bursites, 

t e n d i n i t e s , a r t r i t e r e u m a t ó i d e , o s t e o a r t r i t e , ú l ce r a s 

varicosas e outros . Entretanto, existem poucos trabalhos 

científicos que supor tam ou demons t ram a eficácia do 

ultra-som uti l izado em baixas intensidades ou o ultra 

som pulsado (onde o efeito té rmico é min imizado) e a 

sua atuação nas manifestações do processo inflamatório 

(McDiarmid et a l . ) 2 2 . 

E m 1 9 5 4 , L o t a e D a r l i n g 1 9 e p o s t e r i o r m e n t e 

Michlovi tz e Wolf 2 3 em 1996, demons t ra ram, através 

dos seus exper imentos , que ocorre um aumento da per

meabil idade aos íons K + através das membranas celulares 

dos eri trócitos após a apl icação do ul tra-som. Dinno et 

a l . 7 e A l - K a r m i et a l . 1 , obse rva ram q u e o ul t ra-som 

apresentou um efeito posi t ivo na condução iônica por 

intermédio da pele de sapo concluindo que radicais livres 

part icipam desse evento quando o ul tra-som é util izado. 

Gan et al.1-1 concluíram que os grupos de aves portadoras 

de lesão exper imenta l apresentaram uma diminuição do 

infil trado inf lamatór io e um padrão mais regular de 

cicatr ização em relaçõa ao g rupo de controle , ao serem 

isonadas com ultra-som de 3 M H z com uma intensidade 

de 0 .8W/cm 2 , pu lsado (1:4) duran te 3 minu tos ; as aves 

apresentaram u m a d iminuição do infiltrado inflamatório 

e um padrão mais regular de c ica t r ização em re lação 

ao g r u p o cont ro le . Deyne e K i r s c h - V o l d e r s 6 observa

ram um a u m e n t o d o índ ice mi tó t i co da cu l tu ra de 

f ibroblastos insonados , l evando conseqüen temen te a 

um a u m e n t o da p r o d u ç ã o de pro te ínas e, dessa forma, 

contr ibuindo para a resolução do processo inflamatório. 

Em 1990, Falconer et a l . 9 , após uma extensa revisão 

bibl iográf ica sobre o uso do ul t ra-som no t ra tamento 

da dor e da imobil idade articular em diversas disfunções 

múscu lo -esque lé t i cas a g u d a s e c rôn icas , conc lu í ram 

que o ul t ra-som p roduz resul tados posi t ivos na melhora 

da dor e na ampl i tude de m o v i m e n t o das disfunções 

m ú s c u l o - e s q u e l é t i c a s p e r i a r t i c u l a r e s a g u d a s e d a 

os teoar t r i te , m a s não encon t r a ram me lhora da dor e 

ampl i tude de m o v i m e n t o nas d is funções inflamatórias 

c rôn icas . Ou t ros au to res , tais c o m o G a m e J o h a n s e n 1 2 , 

em 1995, e t a m b é m após u m a rev isão bibl iográf ica 

ex tensa , obse rva ram que o u l t ra-som não é efetivo na 

d iminu ição do q u a d r o á lg ico em diversas patologias 

inf lamatór ias . 

A p ó s a rev isão bibl iográf ica sobre o uso do ultra-

s o m nas m a n i f e s t a ç õ e s i n f l a m a t ó r i a s do p r o c e s s o 



reumático, o presente es tudo objet ivou verificar o efeito 

da ap l i cação do u l t r a - som de ba ixa in t ens idade na 

hiperalgesia e no e d e m a nas pa tas pos ter iores de ratos 

p o r t a d o r e s d e a r t r i t e r e u m a t ó i d e e x p e r i m e n t a l . 

E s t u d a m o s t a m b é m , a u t i l i z a ç ã o da i n d o m e t a c i n a , 

anti inflamatório não-es teróide , i so ladamente e q u a n d o 

associado a ap l icação do u l t ra -som no t ra tamento da 

hiperalgesia e do e d e m a das patas pos te r iores de ratos 

artr í t icos. 

MA TE RI AIS E MÉTODOS 

ANIMAIS UTILIZADOS 

Foram u t i l i z ados r a to s da l i n h a g e m H o l t z m a n , 

fêmeas, com peso inicial va r i ando entre 140 a 170 g, 

t e n d o em v i s t a q u e a n i m a i s d e b a i x o p e s o n ã o 

desenvolvem a doença . Os ratos foram fornecidos pelo 

C e n t r o d e B i o t e r i s m o d o I n s t i t u t o d e C i ê n c i a s 

Biológicas da Un ive r s idade Federal de Minas Gera is , 

C.E.B. l .O. Os animais foram man- t idos em gaiolas com 

no m á x i m o 5 an imai s cada , a t empera tu ra ambien te , 

acl libitum, em u m a t empe ra tu r a méd ia de 26" + 3" 

cent ígrados , com á g u a e a l i m e n t a ç ã o apropr iada , em 

um per íodo de c la ro /escuro de 12 horas . 

INDUÇÃO DA ARTRITE POR ADJUI ANTE 

Adminis t ramos nos animais uma única injeção de 0.2 

ml de uma emulsão de óleo/água (10:1 v/v) con tendo400 

(.ig de Mycobacterium buliricum del ipidado (adjuvante), 

(n = 10), por via subeutânea, no terço proximal do dorso 

da cauda dos ratos. O dia da injeção do adjuvante foi 

denominado dia zero. Grupos controles foram constituídos 

com o m e s m o volume da suspensão óleo/água (veículo) 

n = 4, sem o Mycobacterium buliricum, e animais normais 

(NAIVE) n = 4. 

MEDIDAS DE HIPERALGESIA 

O desenvo lv imen to de h ipera lges ia ( l imiar baixo 

para a sensação do lo rosa ) , nas patas poster iores dos 

ratos cont ro les , ar t r í t icos t ra tados e não t ra tados foram 

ava l iados d ia r i amente a t ravés da ut i l ização do método 

das voca l izações descr i to por Cape to la et a l . 3 . Nesse 

mé todo , a flexão forçada das ar t iculações t íbio-társicas 

das patas posteriores dos animais est imula os receptores 

local izados nas cápsulas ar t iculares ocas ionando dor. 

O s r e s u l t a d o s s ã o e x p r e s s o s pe la m é d i a d i á r i a d o 

n ú m e r o de voca l izações em 5 f lexões das ar t iculações 

t íb io - tá r s icas pos t e r io re s e o e r ro p a d r ã o da méd ia 

(e .p .m.) . O teste de h ipera lges ia s empre foi efe tuado 

a n t e s das m e d i d a s de e d e m a , p r o c u r a n d o ev i ta r a 

con t r ibu ição do es t resse nos resu l tados . A Figura 1 

demons t r a o teste da med ida de hipera lges ia . 

F IGURA 1 -F lexão das ar t iculações t íbio-társicas das patas posteriores dos ratos para ob tenção das medidas de 

hiperalgesia (mé todo das vocal izações) 



MEDIDAS DE EDEMA 

Foram efetuadas medidas diárias do volume das patas 

posteriores dos animais através do plet ismômetro de água 

de Ugo Basile (modelo 7150). Os volumes (em ml), foram 

aferidos diariamente, do dia zero ao déc imo quarto dia da 

injeção de adjuvante. Os resultados são apresentados como 

méd ia e o e r ro pad rão da méd ia (e .p .m. ) . Todas as 

mensurações foram efetuadas no mesmo período do dia 

em cada g rupo de animais . A Figura 2 demons t ra o 

plet ismômetro de água de Ugo Basile. 

F I G U R A 2 - Medida do edema das patas posteriores dos 

ratos a t ravés do p le t i smômet ro de Ugo 

Basile (ml) 

APLICAÇÃO DO ULTRA-SOM 

Util izamos o ultra-som mode lo Sonomaster Master 

Line da KW Indústria Nacional de Tecnologia Eletrônica 

Ltda gent i lmente cedido pela Fisioteck. O aparelho foi 

p r e v i a m e n t e ca l i b r ado em b a l a n ç a a p r o p r i a d a para 

util ização no es tudo. O ul t ra-som foi apl icado nas patas 

poster iores dos an imais n = 10, submersas em água 

destilada com o objet ivo de evitar a a tenuação do ultra-

som pelos íons existentes na água (McDiami rd ct a l . 2 2 ) . 

Foi u t i l i zado a fo rma de o n d a c o n t í n u a , com u m a 

intensidade de 0,2 W/cm 2 , procurando minimizar o efeito 

térmico e priorizar o efeito mecân ico aumen tando as 

trocas através das membranas , com o objetivo de favore

cer a resolução do processo inflamatório (McDiamird 

et a l . 2 2 ) . A freqüência titilizada foi de 1 MHz , durante 5 

minutos, do dia 0 ao 14" d iar iamente . A apl icação do 

ultra-som foi realizada após as medidas de hiperalgesia 

e edema. 

ADMINISTRAÇÃO DA INDOMETA Cl NA 

Para a a d m i n i s t r a ç ã o da d r o g a por via oral , foi 

uti l izado uma cânula de gavage , sendo a droga diluída 

em solução salina estéril (0,5 mg/ml / kg). Doses diárias 

de indometacina por via oral, lml para cada lOOg de 

peso do animal (n = 10) foram adminis t radas . 

ANÁLISE DOS RESULTADOS 

Os resultados foram analisados através do teste (t de 

student) para comparações simples e do teste Á N O V A 

para c o m p a r a ç õ e s m ú l t i p l a s . F o r a m c o n s i d e r a d o s 

resultados estatisticamente significantes quando p < 0,05. 

RESULTADOS 

DESENVOL VIMENTO DA HIPERALGESIA E DO EDEMA 

NAS PA TAS POSTERIORES DE RA TOS ARTRÍTICOS 

A a d m i n i s t r a ç ã o de 4 0 0 \xg de Mycobacterium 

butiricum (adjuvante) no terço proximal da cauda de ratos 

induziu hiperalgesia nas articulações tibio-társicas de suas 

patas traseiras. A hiperalgesia foi detectada a partir do 1 I o 



dia, a u m e n t a n d o p r o g r e s s i v a m e n t e a té o 21° d ia , a p r e s e n t a r a m h i p e r a l g e s i a n a s a r t i c u l a ç õ e s t i b i o -

q u a n d o a l cançou o va lo r m á x i m o de 0 ,75 . A n i m a i s t á r s icas das pa tas pos t e r io re s d u r a n t e o pe r íodo de 

normais (na ive) e an ima i s injetados com o ve ícu lo não obse rvação (Gráf ico 1). 

G R Á F I C O 1 -Efei to da admin is t ração oral de indometac ina na hiperalgesia nas patas poster iores de ratos artríticos. 

A artrite foi induzida pela adminis t ração de Mycobacterium butiricum ( ad juvan te -MBB) (n = 10) 

( • ) e ratos normais ( N A I V E ) (n = 4) ( • ) são apresentados . A indometac ina (0.5 mg/kg de animal) 

foi adminis t rada em dose única (n = 10) ( A ) por 15 dias (do dia 0 ao 14° dia) . A hiperalgesia é 

apresentada c o m o a média diária do número de vocal izações emit idas pelos ratos em 5 flexões das 

ar t iculações t íbio-társicas das patas poster iores dos animais ± e.p.m. (p < 0.05) 

O desenvolv imento do e d e m a nas patas poster iores 

de ratos artríticos ocorreu no 12° dia após a indução da 

artrite, aumentando a partir de então até atingir um valor 

m á x i m o ( m é d i a = 2 , 1 0 m l ) no 21° d ia de i n d u ç ã o 

(Gráfico 2) . C o m o não houve diferença estatística dos 

valores de edema obt idos entre as duas patas posteriores 

dos animais , dec id imos apresentar os valores apenas 

relativos a uma das patas . 



G R A F I C O 2 - Efeito da admin is t ração oral de indometacina no e d e m a das patas poster iores de ratos artríticos. A 

artrite foi induzida pela adminis t ração de Mycobac te r ium but i r icum (adjuvante- M B B ) (n = 10) ( • ) 

e ratos normais ( N A I V E ) (n = 4) ( • ) são presentados . A indometac ina (0.5 mg/kg de animal) foi 

administrada em dose única (n = 10) ( A ) por 15 dias (do dia 0 ao 14°. dia). Os valores de edema (média 

± e.p.m.) em ml foram obt idos diar iamente através do ple t i smômetro de água de Ugo Basile (modelo 

7150) . 

EFEITO DA INDOMETACINA NA HIPERALGESIA E NO 

EDEMA DE RA TOS A R TR f TICOS 

A adminis t ração diária da indometac ina na dose de 

0,5 mg/kg/animal por via oral , durante 15 dias (do dia 0 

ao 14° dia) , foi capaz de re tardar o aparec imento da 

h i p e r a l g e s i a , e n t r e t a n t o , n ã o foi c a p a z de in ib i r o 

desenvolv imento da hiperalgesia das patas posteriores 

de ratos artríticos t ratados, quando comparados ao grupo 

de animais controles (Gráfico 1). 

A adminis t ração de indometacina na dose de 0,5 mg/ 

kg/animal durante 15 dias inibiu s ignif icat ivamente o 

e d e m a das pa tas pos t e r io re s dos an ima i s d u r a n t e o 

per íodo de t ra tamento e após a interrupção da admi

nistração da droga, ocor rendo u m a inibição do edema 

até no 21° dia após a indução da artrite (Gráfico 2) . 

EFEITO DO ULTRA-SOM NA HIPERALGESIA E NO 
EDEMA DAS PATAS POSTERIORES DE RATOS 
ARTRÍTICOS 

A apl icação d o ul t ra-som iso ladamente com uma 

freqüência de 1 M H z , intensidade de 0,2 W/cm 2 , t ipo 

de onda cont ínua, por 5 minutos , d iar iamente durante 

15 dias (do dia 0 ao 14° dia) exacerbou significativa

mente a hiperalgesia das patas traseiras dos ratos trata

d o s , q u a n d o c o m p a r a d o c o m o g r u p o c o n t r o l e 



(Grá f i co 3) . C o m r e l a ç ã o a o e d e m a , a a p l i c a ç ã o do das p a t a s p o s t e r i o r e s d o s r a to s a r t r í t i c o s t r a t a d o s 

u l t r a - som i s o l a d a m e n t e c o m a d o s i m e t r i a d e s c r i t a q u a n d o c o m p a r a d o c o m o g r u p o c o n t r o l e (Grá f i co 

a c i m a não in ter fer iu no d e s e n v o l v i m e n t o do e d e m a 4 ) . 

G R Á F I C O 3 -Efei to da apl icação do ul tra-som na hiperalgesia das patas poster iores de ratos artríticos. A artrite 

induzida pela adminis t ração de Mycobac te r ium butir icum (adjuvante-MBB) (n = 10) (H) e ratos 

normais ( N A I V E ) (n = 4) ( • ) são apresentados. O ultra-som contínuo com freqüência de 1 MHz, 

intensidade de 0,2 W / c m 2 foi aplicado por 5 minutos durante 15 dias (do dia 0 ao 14° dia) (n = 10) 

(A). A h ipera lges ia é ap resen tada c o m o a méd ia diár ia do n ú m e r o de voca l i zações emi t idas pelos 

ra tos em 5 f l exões d a s a r t i cu l ações t íb io- tá r s icas das pa tas pos t e r io re s d o s a n i m a i s ± e .p .m. 

( p < 0 .05) 



G R Á F I C O 4 - Efeito da apl icação do ultra-som no edema das patas posteriores de ratos artríticos. A artrite induzida 

pela adminis t ração de Mycobacterium butiricum (adjuvante M B B ) (n = 10) ( • ) e ratos normais 

( N A I V E ) (n = 4) ( • ) são apresentados . O ultra-som cont ínuo, de 1 M H z , a 0,3 W / c m 2 foi apl icado 

por 5 minutos , durante 15 dias (do dia 0 ao 14°. dia) (n = 10) ( A ) . Os valores de e d e m a (média ± 

e.p.m.) em ml foram obt idos d iar iamente através do p le t i smômetro de água de Ugo Basile modelo 

7 1 5 0 ) ( p < 0 , 0 5 ) 

EFEITO DO ULTRA-SOM ASSOCIADO A INDOMETACINA 
NA HIPERALGESIA E NO EDEMA DAS PATAS 
POSTERIORES DE RA TOS ARTRÍTICOS 

A apl icação do ul t ra-som, com uma freqüência de 1 

MHz, intensidade de 0,2 W / c m 2 , com o t ipo de onda 

c o n t í n u a , p o r 5 m i n u t o s , d u r a n t e 15 d i a s q u a n d o 

associado à adminis t ração da indometac ina na dose de 

0,5 mg/kg/animal retardou e inibiu s ignif icat ivamente a 

h i p e r a l g e s i a d o s r a to s a r t r í t i c o s t r a t a d o s , q u a n d o 

c o m p a r a d o com o g rupo cont ro le do 13° ao 21° dia 

(Gráfico 5) m e s m o após a interrupção do t ra tamento no 

14° dia. Q u a n d o associamos o ul tra-som com a admi

nistração de indometacina na dose de 0,5 mg/kg/animal 

ocorreu a inibição significativa e t a m b é m o edema dos 

ratos artríticos tratados se co mp a rad o com os ratos do 

g rupo controle naive (Gráfico 6) . 



G R Á F I C O 5 - Efeito do ul tra-som associado a indometacina na hiperalgesia das patas poster iores de ratos artríticos. 

A artrite induzida pela adminis t ração de Mycobacterium butiricum (n = 10) (adjuvante M B B ) (I) e 

ratos no rma i s ( N A I V E ) (n = 4) ( • ) são apresentados . O ul t ra-som cont ínuo com freqüência de 1 

M H z , intensidade de 0,2 W / c m 2 foi apl icado por 5 minutos associado a indometacina (0.5 mg/kg 

de an imal ) adminis t rada por via oral em dose única por 15 dias (do dia 0 ao 14°. dia) ( n = 9) (A). 

A hipera lges ia é apresentada c o m o a méd ia d iá r ia do n ú m e r o de v o c a l i z a ç õ e s emi t idas pe los 

ra tos em 5 f l exões das a r t i cu l ações t íb io - tá r s i cas das pa tas pos t e r i o r e s dos a n i m a i s ± e .p .m. 

(p < 0 .05) 



G R Á F I C O 6 - Efeito do, ul t ra-som associado a indometac ina no e d e m a das patas poster iores de ratos artríticos. A 

artrite induzida pela adminis t ração de Mycobacterium butiricum (adjuvante M B B ) (n = 10) (H) e 

ratos normais ( N A I V E ) (n = 4 ) ( • ) são apresentados . O ul t ra-som cont ínuo , com u m a freqüência de 

1 M H z , a 0,2 W / c m 2 , por 5 minu tos , a ssoc iado a i ndometac ina (0.5 m g / k g de an imal ) que 

foi a d m i n i s t r a d a em d o s e ún ica po r v ia oral d u r a n t e 15 d ias ( d o d ia 0 ao 14° d ia ) (n = 9) 

(A). O s va lo re s de e d e m a ( m é d i a ± e .p .m.) em ml , fo ram ob t idos d i a r i a m e n t e a t ravés do 

p le t i smômet ro de água de U g o Basile (mode lo 7150) ( p < 0 ,05) 

DISCUSSÃO 

Anti inf lamatór ios não-es teró ides c o m o a indome

tacina e recursos terapêuticos da fisioterapia tais como o 

ultra-som, têm sido utilizados na tentativa de melhorar os 

sintomas e seqüelas da artrite reumatóide através dos seus 

efeitos analgésicos e/ou antiinflamatórios (Hoog land 1 5 ; 

Insel 1 7 ) . Recursos fisioterápicos podem ter relevância no 

t r a t amen to das a r t r i tes , se , q u a n d o a s s o c i a d o s c o m 

tratamentos medicamentosos , permitissem a redução das 

doses e do per íodo de ut i l ização das drogas , min imizan

do, portanto, os seus efeitos adversos em doenças crôni

cas. Nossos resul tados most ra ram que a artrite experi 

mental em ratos pode ser desenvolv ida pela adminis

t r a ç ã o d o a d j u v a n t e p r e p a r a d o c o m 4 0 0 u.g de 

Mycobacterium butiricum, de sencadeando manifesta

ções inf lamatór ias s imi la res aos h u m a n o s confo rme 

descri to na literatura (Colpaer t et a l . 4 ; O w e n 2 6 ; Pereira e 

Franc ischi 2 7 ; S toe rck 3 2 ; Van A r m a n 3 4 ) . Em relação ao 

d e s e n v o l v i m e n t o da h ipera lges ia , o b s e r v a m o s que a 

associação da indometac ina com o ul tra-som foi capaz 

de retardar o aparec imento e inibir o desenvolv imento 

da h i p e r a l g e s i a q u a n d o c o m p a r a d o c o m os g r u p o s 

controle e com os t ra tamentos isolados. O grupo de ratos 

a r t r í t i c o s t r a t a d o c o m i n d o m e t a c i n a n a d o s e d e 



0,5 m g / k g / a n i m a l n ã o a p r e s e n t o u i n i b i ç ã o d a 

hiperalgesia; e o g rupo t ra tado com ul t ra-som a 0,2 W/ 

c m 2 apresentou um a u m e n t o da hiperalges ia em relação 

ao grupo de ratos não t ra tado. Esses resul tados d e m o n s 

tram que no e squema terapêut ico ut i l izado, os t ra tamen

tos efetuados i so ladamente não são capazes de inibir a 

hiperalgesia. Com relação ao desenvolvimento do edema 

no grupo de ratos artrí t icos t ra tados com indometac ina 

e o grupo t ra tado com a assoc iação da indometac ina e 

u l t ra -som ocor reu u m a d i m i n u i ç ã o s ign i f ica t iva do 

edema em relação ao g rupo controle . Já o g rupo t ra tado 

somente com ul t ra-som, não apresentou d iminuição do 

edema em relação ao g rupo controle . Esses resul tados 

s u g e r e m q u e a i n d o m e t a c i n a é c a p a z d e i n i b i r 

s ignif icat ivamente o e d e m a nas patas poster iores dos 

ratos artríticos - reforçando o que relata a literatura sobre 

d r o g a s d o t i p o a s p i r i n a , c o m o p o t e n t e s a g e n t e s 

antiinflamatórios - que o ul tra-som não apresenta efeitos 

antiinflamatórios sobre o m e s m o . A o uti l izarmos a droga 

isoladamente , os nossos es tudos co inc idem, em parte, 

com a literatura pesquisada: o ul t ra-som potencial izou 

o efeito analgésico da indometacina pois, quando a droga 

foi utilizada isoladamente na m e s m a dose, não conseguiu 

inibir a hiperalgesia; e, q u a n d o ut i l izado isoladamente , 

o u l t ra -som e x a c e r b o u a h ipe ra lges i a dos an ima i s . 

Entretanto, não ficou esclarecido c o m o o ultra-som atuou 

na potencial ização da d roga em nossos t rabalhos . Esses 

resultados podem ser re levantes para aqueles pacientes 

ar t r í t icos que n e c e s s i t a m usa r a d r o g a por g r a n d e s 

per íodos com efeitos colaterais adversos . Nesses casos , 

poderia se utilizar doses m e n o r e s com a associação do 

ul tra-som, potencia l izando a ação de ant i inf lamatórios 

e minimizando seus efeitos tóxicos. Esses resultados com 

re lação à i ndome tac ina , c o i n c i d e m em par te c o m a 

literatura pesquisada, pois a d roga nessa dose inibiu o 

e d e m a , m a s , e n t r e t a n t o , n ã o foi c a p a z d e in ib i r a 

hiperalgesia, não se compor tando c o m o droga analgésica 

(Furst e P a u l u s " ; Inse l 1 7 ) . O s resu l tados encon t rados 

coincidem, t ambém, com os resul tados apresentados por 

Goddard e Reve l l 1 4 , em um es tudo exper imenta l , onde 

recipientes contendo Mycobacterium tuberculosis foram 

s u b m e t i d o s a o u l t r a - s o m d e 1,5 M H z e c o m o 

an t i in f l amatór io f l ue rb ip ro fem, d o 0 ao 4 o d ia . O s 

autores mostraram que não houve diferença significativa 

na quant idade e na qua l idade do infiltrado inflamatório 

entre o grupo tratado com o ul tra-som e o grupo controle, 

porém houve diferença significativa entre o grupo tratado 

com fluerbiprofen e o g rupo controle . 

Falconer et a l . 1 0 pesquisaram o efeito do ul tra-som 

na osteoartri te de j o e l h o em 34 pacientes . Os indivíduos 

foram tratados com ul t ra-som cont ínuo com u m a inten

sidade má-x ima tolerável pelo paciente (até 2,5 W/cm 2 ) . 

O s au to re s c o n c l u í r a m q u e n ã o foram e n c o n t r a d a s 

diferenças significativas entre o grupo tratado com ultra-

som e g rupo controle . G a m et a l . 1 2 , em 1995 efetuaram 

u m a revisão bibliográfica de 22 art igos científicos com 

o obje t ivo de ver i f icar se o u l t ra - som era eficaz na 

d iminuição da dor de diversas anormal idades músculo-

esqueléticas inflamatórias. Esses autores concluíram que 

o ul t ra-som não foi eficaz na d iminuição da dor. Outros 

a u t o r e s ta is c o m o F a l c o n e r et a l . 9 a p ó s r ev i são da 

literatura sobre o uso do ul t ra-som no t ra tamento da dor 

e imobil idade a r t i cu la rem diversas disfunções músculo-

esquelét icas agudas e crônicas concluí ram que o ultra-

som foi efetivo na me lhora da dor de pacientes com 

osteoartrite e disfunções inflamatórias agudas dos tecidos 

moles periart iculares. Já Gan et a l . 1 3 es tudaram o efeito 

do ul tra-som na cicatr ização do t endão flexor da pata de 

gal inhas ut i l izando u m a freqüência de 3 M H z , numa 

in t ens idade de 0.8 W / c m 2 , p u l s a d o (1 :4 ) du ran te 3 

minutos. Após análise histológica, os autores concluíram 

que os grupos t ra tados com ultra-som mostraram uma 

d iminuição do infiltrado inflamatório e um padrão mais 

regular de cicatrização. Em estudos realizados por Santos 

e T i r aden te s 3 0 e não publ icados , as autoras pesquisa

ram o efeito do ul t ra-som na artrite reumatóide onde o 

ul t ra-som foi adminis t rado com u m a dose de 1 w / c m 2 e 

u m a freqüência de 3 M H z por 5 minutos durante 16 

d ias s e g u i d o s em ra tas a r t r í t i ca s . N e s t e e s t u d o foi 

encont rado d iminuição do e d e m a no grupo tratado com 

indometac ina em relação aos g rupos t ra tados com ultra-

som e a s s o c i a ç ã o do u l t r a - s o m c o m indome tac ina . 

Pesquisas a l terando dos imetr ia e parâmet ros físicos do 

u l t r a - s o m d e v e m s e r i n c e n t i v a d a s p a r a e s t u d o s 

compara t ivos . O fato dos ratos artrí t icos que receberam 

u l t r a - s o m t e r e m a p r e s e n t a d o m a i o r e s m é d i a s de 

hiperalgesia ta lvez possa ser expl icado pela dosimetr ia 

e metodologia da apl icação do ul t ra-som, visto que para 

efe tuarmos a insonação dos ratos artrít icos, esses são 

manipu lados pelas patas poster iores , suas art iculações 

t íb io- tá r s icas são m a n t i d a s em h i p e r e x t e n s ã o o que 

ocas iona um estresse art icular; p o d e n d o ocasionar um 

aumen to da hiperalgesia apesar dos testes para detecção 

da m e s m a serem efetuados antes das aplicações de ultra-

som. Cons iderações t a m b é m poder iam ser feitas quanto 

a escolha da técnica de acop lamen to a ser utilizada. Em 

nos sos t r a b a l h o s u t i l i z amos a t é cn i ca sub-aquá t ica , 

entretanto sugere em suas pesquisas que seria mais eficaz 



utilizar a técnica de contato direto do ultra-som com a 

área insonada uti l izando o gel tópico como acoplador, 

tendo em vista a diminuição da reflexão das ondas sonoras 

e conseqüen temen te ma io r efe t ividade do ul t ra-som. 

Alguns autores sugerem t a m b é m que a ut i l ização de 

recursos terapêut icos tais c o m o o laser em processos 

inflamatórios imediatamente após o início da sua mani

festação, apresentam resultados pequenos ou inexistentes. 

Em nossos trabalhos a insonação foi iniciada no dia zero, 

antes portanto, do aparecimento do processo inflamatório 

m e r e c e n d o t a m b é m mais e s tudos em nosso m o d e l o 

experimental quanto ao início da aplicação do ultra-som. 

Outro fator importante que pode ter interferenciado os 

nossos trabalhos foi o aparelho de ultra-som utilizado; 

realizamos os nossos estudos com um aparelho utilizado 

na prática clínica e não um especialmente construído para 

animais. Apesar dos resul tados apresentarem controvér

sias em relação a efet ividade do ul tra-som no processo 

inflamatório crônico e a inda exist irem poucos t rabalhos 

exper imentais obse rvando o seu efeito na artrite reuma

tóide e outras patologias reumáticas , o ultra-som é muito 

ut i l izado na prát ica c l ínica com resu l tados posi t ivos 

segundo a lguns autores descri tos anter iormente . Desta 

forma, é de grande importância um número maior de 

pesqu i sa s nes te s e n t i d o , pa ra q u e se e s t a b e l e ç a os 

p a r â m e t r o s f í s i cos e d o s i m e t r i a a d e q u a d a p a r a a 

uti l ização do ul tra-som na artrite reumató ide . 

CONCLUSÃO 

• A po l i a r t r i t e foi i n d u z i d a c o m u m a in jeção 

con tendo uma emulsão ó leo-água e 400 ug de 

Mycobacterium butyricum (adjuvante) no terço 

p rox imal do do r so da c a u d a de ratos fêmeas 

Hol tzman no dia zero. 

• A hiperalgesia foi detectada nas patas posteriores 

dos animais no 1 I o dia precedendo o aparecimento 

do edema, que ocorreu no 12° dia após a admi

nistração do adjuvante. A hiperalgesia e o edema 

apresentaram valores crescentes até o 21° dia. 

• A adminis t ração via oral da indome-tacina (0,5 

mg/kg/dia) durante 15 dias seguidos não reduziu 

a hiperalgesia mas reduziu o edema das patas pos

teriores dos ratos artrít icos. 

• A ap l icação do ul t ra-som na f reqüência de 1 

MHz , intensidade 0,2 W/cm 2 , por 5 minutos, dia

r iamente durante 15 dias não reduziu a hiperalge

sia ou o e d e m a das patas poster iores dos ratos 

artríticos. 

• A associação do ultra-som com a indo-metacina 

nas doses j á c i tadas an t e r io rmen te conseguiu 

inibir significativamente a hiperalgesia e o edema 

das patas posteriores dos ratos artrít icos. 
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on the hyperalgesia and edema in arthritic rats. Rev. Fisioter. Univ. São Paulo, v.5, n.2, p. 83-96, jul. I dez., 1998. 

ABSTRACT: With the population aging, the prevalence of chronic diseases of muscles and joints restricting in the elderly 
functional capacity has been increasing. The rheumatoid arthritis is part of this group of pathologies and the treatment of the 
disease has been basically to reduce the symptoms as pain, edema, rigidity, muscular atrophies through the inhibition of the 
inflammatory process. For this, treatments with drugs and treatment with physical therapeutics resources are used. The ultrasound 
is a physical therapeutic resource that has been used thoroughly in the clinical practice with the objective of solving the 
inflammatory process of the rheumatoid arthritis. The effect of the ultra-sound was observed on the edema and on the hyperalgesia 
of the posterior paws of arthritic rats. The rheumatoid arthritis was induced through an injection of an emulsion oil-water 
contends 400 ?g of Micobacierium butiricum. The hyperalgesia was detected in the 11 st day and the edema in the 12nd day after 
the induction of the rheumatoid arthritis. For comparative study, it was administered the indometacina orally in the dose of 0,5 
mg/kg/dia during 15 days where we didn't observe reduction of the hyperalgesia but there was reduction of the edema of the 
posterior paws of the arthritic rats. The ultrasound in the frequency of 1 MHz. intensity 0,2 watts/cm 2, for 5 minutes, for 15 days 
didn't reduce the hyperalgesia or edema of the posterior paws of the arthritic rats. The association of the ultrasound with the 
indomethacin in the doses already mentioned previously got to inhibit the hyperalgesia and edema of the posterior paws of the 
arthritic rats significantly. 

KEYWORDS: Ultrasonic therapy, methods. Aging. Physical therapy, reabilitação. Hyperalgesia, reabilitação. Arthritis 
rheumatoid, rehabilitation. Edema, rehabilitation. 
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