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Efeitos do exercício físico sobre a cartilagem de  
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RESUMO
Objetivo: Analisar os efeitos do exercício físico sobre a histomorfometria 
da cartilagem de ratas induzidas à osteoporose e submetidas à 
imobilização. Métodos: Foram utilizadas 36 ratas Wistar separadas 
em seis grupos: G1, G2 e G3 submetidas à pseudo-ooforectomia e G4, 
G5 e G6, à ooforectomia. Após 60 dias em repouso, G2, G3, G5 e G6 
tiveram o membro posterior direito imobilizado por 15 dias, seguido 
pelo mesmo período em remobilização, sendo livres na caixa para G2 e 
G5, e de subida em escada para G3 e G6. Ao final do experimento, as 
ratas foram eutanasiadas, e suas tíbias foram retiradas bilateralmente e 
submetidas à rotina histológica. Resultados: Houve aumento significativo 
de espessura da cartilagem articular (F(5;29)=13,88; p<0,0001) e da 
placa epifisária (F(5;29)=14,72; p<0,0001), bem como do número de 
condrócitos (F(5;29)=5,11; p<0,0021) em ratas ooforectomizadas, 
imobilizadas e submetidas ao exercício em escada. Nas análises 
morfológicas, verificaram-se degeneração da cartilagem articular 
com exposição de osso subcondral, perda da organização celular, 
descontinuidade da tidemark, presença de fissuras e floculações em 
ratas ooforectomizadas, imobilizadas e com remobilização livre. Nas 
ratas ooforectomizadas, imobilizadas e com remobilização em escada, 
observaram-se sinais de reparação das estruturas cartilaginosas com 
presença de clones, pannus, invasão de vasos sanguíneos subcorticais 
na zona calcificada, aumento da quantidade de grupos isógenos e 
espessura da zona calcificada. Conclusão: O exercício físico de subida 
em escada mostrou-se efetivo no processo de recuperação do tecido 
cartilaginoso danificado pela imobilização, em modelo de osteoporose 
por ooforectomia em ratas.
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ABSTRACT
Objective: To analyze the effects of physical exercise on cartilage 
histomorphometry in osteoporosis-induced rats subjected to 
immobilization. Methods: We used 36 Wistar rats that were separated 
into six groups: G1, G2 and G3 submitted to pseudo-oophorectomy, 
and G4, G5 and G6 submitted to oophorectomy. After 60 days at rest, 
G2, G3, G5 and G6 had the right hind limbs immobilized for 15 days, 
followed by the same period in remobilization, being free in the box to 
G2 and G5, and climb ladder to G3 and G6. At the end of the experiment, 
the rats were euthanized, their tibias bilaterally removed and submitted 
to histological routine. Results: There was significant increase in 
thickness of the articular cartilage (F(5;29)=13.88; p<0.0001) 
and epiphyseal plate (F(5;29)=14.72; p<0.0001) as the number 
of chondrocytes (F(5;29)=5.11; p=0.0021) in ovariectomized rats, 
immobilized and submitted to exercise. In the morphological analysis, 
degeneration of articular cartilage with subchondral bone exposure, loss 
of cellular organization, discontinuity of tidemark, presence of cracks and 
flocculation in ovariectomized, immobilized and free remobilization rats 
were found. In ovariectomized and immobilized remobilization ladder 
rats, signs of repair of the cartilaginous structures in the presence 
of clones, pannus, subcortical blood vessel invasion in the calcified 
zone, increasing the amount of isogenous groups and thickness of 
the calcified zone were observed. Conclusion: Exercise climb ladder 
was effective in cartilaginous tissue recovery process damaged by 
immobilization, in model of osteoporosis by ovariectomy in rats.

Keywords: Osteoporosis; Immobilization; Exercise therapy; Physical 
therapy modalities; Rats, Wistar
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As ratas foram separadas aleatoriamente em seis 
grupos:
–	 G1 (n=6): as ratas foram submetidas à cirurgia si-

mulada de ooforectomia (pseudo-ooforectomia) e 
permaneceram 60 dias sem intervenção.

–	 G2 (n=6): pseudo-ooforectomia e permaneceram 
60 dias sem intervenção. Após, foi realizada imo-
bilização do membro posterior direito (MPD) por 
2 semanas. Posteriormente, ficaram em remobiliza-
ção livre pelo mesmo período, sendo apenas coloca-
das em contato com uma escada nos últimos 10 dias.

–	 G3 (n=6): pseudo-ooforectomia e permaneceram 
60 dias sem intervenção. Após, foi realizada imo-
bilização do MPD por 2 semanas, sendo posterior-
mente submetidas ao exercício de subida em escada 
durante 10 dias, com intervalo de 2 dias após a quin-
ta sessão. Foram realizadas 10 subidas na primeira 
semana (5 dias) e 20 na segunda semana (5 dias), 
com intervalo de 1 minuto entre as subidas.

–	 G4 (n=6): cirurgia de ooforectomia bilateral e per-
maneceram 60 dias sem intervenção.

–	 G5 (n=6): ooforectomia bilateral e permaneceram 
60 dias sem intervenção. Após, foi realizado imobi-
lização e remobilização semelhante ao G2.

–	 G6 (n=6): ooforectomia bilateral e permaneceram 
60 dias sem intervenção. Após, foram realizados 
procedimentos de imobilização e de remobilização, 
semelhante ao G3.

Protocolo de ooforectomia e pseudo-ooforectomia
Para a realização da ooforectomia, pseudo-ooforecto-
mia, imobilização e eutanásia, as ratas foram pesadas 
e submetidas a um protocolo de anestesia, que consis-
tiu em injeção intraperitoneal de cloridrato de xilazina 
(12mg/kg) e cloridrato de cetamina (95mg/kg). 

Na realização da ooforectomia, após realizada a 
anestesia, foram realizadas a tricotomia e a antissepsia 
com álcool iodado na região de baixo ventre, sendo, em 
seguida, feita a incisão cirúrgica longitudinal, com lâmi-
na de bisturi número 11. Após acessar a cavidade pe-
ritoneal, foi afastado o tecido adiposo, até que se con-
seguissem identificar as tubas uterinas e ovários. Em 
seguida, realizou-se sutura com fio catgut 4.0 simples na 
área dos cornos uterinos, promovendo a ressecção dos 
ovários bilateralmente.

Ao final do procedimento, foram realizadas sutu-
ras internas com fio reabsorvível catgut 4.0 simples e as 
externas, com fio de nylon 4.0. A pseudo-ooforectomia 
consistiu na realização de todas as etapas cirúrgicas se-
melhantes à ooforectomia, com exceção da remoção dos 
ovários. Subsequente à cirurgia, as ratas permaneceram 
por 60 dias sem qualquer intervenção, livres na gaiola.

INTRODUÇÃO
A menopausa provoca a diminuição lenta e gradativa 
dos hormônios estrógeno e progesterona, produzindo 
aumento da reabsorção óssea e diminuição da absor-
ção de cálcio pelo tecido ósseo. Dessa forma, os ossos 
ficam mais fragilizados e aumenta a predisposição ao 
aparecimento de doenças, como a osteoporose(1,2) e os-
teoartrite.(3) A diminuição dos níveis de estrógeno ace-
lera a meia-vida da cartilagem e aumenta a erosão da 
superfície da cartilagem,(4) sendo que o modelo animal 
tem se apresentado como útil ferramenta para estudos 
relacionados à lesão da cartilagem pós-ovariectomia.(5)

A imobilização é amplamente utilizada em lesões 
musculoesqueléticas, e pode gerar graves prejuízos ao 
sistema musculoesquelético e, particularmente, à car-
tilagem articular, além de acarretar em incapacitação 
temporária ou permanente do indivíduo e em elevação 
dos custos de cuidados em saúde.(6,7) Vários tratamentos 
têm sido propostos para períodos de reabilitação pós-
-imobilização. No entanto, o exercício físico tem sido 
o mais preconizado, por melhorar a força muscular, 
prevenir fraturas e promover reparações na estrutura 
tecidual muscular, óssea e cartilaginosa.(7-11)

Assim justifica-se este estudo tendo em vista a ele-
vação da expectativa de vida da população, o entendi-
mento de que a menopausa pode levar a doenças como 
a osteoporose e osteoartrite (que são grandes proble-
mas de saúde pública), as incapacitações e os efeitos 
deletérios nas estruturas teciduais decorrentes de uma 
imobilização, além da necessidade de tornar evidência 
científica recursos terapêuticos amplamente utilizados 
na prática clínica.

OBJETIVO
Analisar os efeitos do exercício físico sobre a histomor-
fometria da cartilagem de ratas induzidas à osteoporose 
e submetidas à imobilização.

MÉTODOS
Grupos experimentais
Foram utilizadas 36 ratas da linhagem Wistar, adul-
tas (10±2 semanas), nulíparas, com peso médio de 
317,2±22,1g, mantidas em gaiolas de polipropileno 
com livre acesso à água e à ração, fotoperíodo claro/
escuro de 12 horas e temperatura ambiente controlada 
(25°±1°C). O estudo foi realizado conforme as normas 
éticas internacionais de experimentação animal, sendo 
aprovado pelo Comitê de Ética em Experimentação 
Animal da Unioeste, sob o parecer 4.112.
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Protocolo de imobilização
Foi realizada imobilização conforme modelo proposto 
por Booth e Kelso,(12) sendo readequado para somente 
um dos membros, como proposto por Matheus et al.,(13) 

com adaptação do material utilizado para confecção 
de órtese estática gessada. Previamente à imobilização, 
realizou-se o procedimento anestésico, sendo, em se-
guida, realizada a MPD, desde o quadril até o torno-
zelo, envolvido por uma malha tubular juntamente de 
ataduras de algodão. Em seguida, foi moldada a órte-
se contensora, de aproximadamente 50g, utilizando-se 
atadura gessada de secagem rápida, com o MPD em ex-
tensão completa de joelho e tornozelo em flexão plan-
tar máxima, nas ratas de G2, G3, G5 e G6. 

Protocolo de remobilização
Após a retirada da imobilização, as ratas de G3 e G6 
foram submetidas ao exercício de subida em escada, 
com 10 repetições na primeira semana (5 dias) e 20 re-
petições na segunda semana (5 dias), com intervalo de 
1 minuto entre as subidas e de 2 dias entre as semanas. 
As ratas de G2 e G5 realizaram remobilização livre na 
gaiola, sendo colocadas em contato com uma escada a 
10cm da caixa escura, uma vez apenas, no mesmo pe-
ríodo em que era realizado o exercício com G3 e G6. 
O equipamento utilizado para a realização do exercício 
físico consistiu de uma escada com 67 degraus, com es-
paçamento de 1,5cm entre os degraus da grade, 20,5cm 
de largura, 118cm de altura e ângulo de inclinação de 
80° (aproximadamente). Na região superior, havia uma 
câmara escura de 28,5cm de comprimento, 18,5cm de 
altura e 15cm de largura, que servia para que as ratas 
descansassem entre as séries de subidas, e para que se 
sentissem atraídas para um refúgio e estimuladas a rea-
lizarem o exercício.

Análise histomorfométrica e histomorfológica
Ao final do experimento, as ratas foram pesadas, anes-
tesiadas e eutanasiadas por meio de decapitação em 
guilhotina. Após, foram retiradas as tíbias direitas e 
esquerdas, submetidas à rotina de laboratório, sendo 
diafanizadas e incluídas em parafina, com a realização 
de cortes de 7µm em micrótomo e a confecção das lâ-
minas com cortes em plano frontal, que foram coradas 
em hematoxilina e eosina (HE). As lâminas foram foto-
micrografadas em microscópio Olympus DP71® em três 
pontos para as análises da cartilagem articular, denomi-
nados P1, P2 e P3, que correspondem respectivamente 
às porções lateral, intermédia e medial da tíbia. Para a 
análise da placa epifisária, foi realizada fotomicrografia 

do ponto intermediário. Foi utilizado aumento de 200 
vezes para a realização de mensurações da espessura da 
cartilagem articular e placa epifisária, e também para 
a contagem do número de condrócitos. As imagens fo-
ram submetidas à análise por meio do programa Image 
Pro-Plus 6.0®. Para a análise histomorfológica, foram 
observadas, na cartilagem articular, a estrutura e a or-
ganização celular, como presenças de alterações na su-
perfície articular.

Análise estatística
Os dados da pesquisa foram avaliados por meio da 
comparação dos resultados obtidos no membro poste-
rior esquerdo (MPE − controle) e MPD (imobilizado), 
entre as ratas do mesmo grupo e entre os grupos expe-
rimentais. Para isso, foi utilizado o programa BioEstat 
5.0, com os valores apresentados em média e desvio pa-
drão. Foi realizado o teste t de Student pareado para a 
comparação entre o lado direito e esquerdo, dentro do 
mesmo grupo, e Análise de Variância (ANOVA) unidi-
recional para comparação entre grupos experimentais 
para os lados direito e esquerdo. O nível de significân-
cia estatística considerado foi de p≤0,05.

RESULTADOS
Espessura da cartilagem articular
Para a espessura da cartilagem articular, observou-se 
diminuição significativa do MPD em relação ao MPE 
nas ratas do G5 (p=0,0138). Na comparação intergru-
pos, para o MPD, houve redução significativa do G4 em 
relação ao G1, G2, G3 e G6, como também do G5 em re-
lação ao G1 e G6 (F(5;29)=13,88; p<0,0001). No MPE, 
notou-se diminuição significativa nas ratas de G4 em re-
lação às outras (F(5;29)=10,72; p<0,0001) (Figura 1). 

MPD: membro posterior direito; MPE: membro posterior esquerdo.

Figura 1. Espessura da cartilagem articular superior da tíbia, comparando-se 
as ratas distribuídas entre os grupos de estudo (G1, G2, G3, G4, G5 e G6) e os 
membros posteriores direito (alvo) e esquerdo (controle). Letras iguais significam 
semelhanças e letras diferentes significam diferenças significativas entre os 
grupos experimentais, para o mesmo lado
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Espessura da placa epifisária
Na análise da espessura da placa epifisária, observou-se 
diminuição significativa do MPD em relação ao MPE 
em G5 (p=0,0187). Na comparação intergrupos para o 
MPD, notou-se redução significativa do G5 em relação 
aos outros grupos, além de maiores valores em G1 com 
relação ao G4 (F(5;29)=14,72; p<0,0001) (Figura 2). 

estrutura da cartilagem articular e nem da placa epifisária, 
demonstrando aspectos morfológicos normais, mas, em 
G4, visualizou-se considerável diminuição na espessura e 
no número de condrócitos, como já evidenciada na aná-
lise histomorfométrica. Nas ratas de G2 (grupo pseudo- 
-ooforectomizado, imobilizado e com remobilização li-
vre), foram observadas regiões de degeneração da carti-
lagem articular, perda da organização celular, floculações, 
diminuição da quantidade de condrócitos e algumas regi-
ões com tecido de granulação (pannus). Já no G3 (grupo 
pseudo-ooforectomizado, imobilizado e remobilização 
em escada), notaram-se sinais de reparação das estrutu-
ras cartilaginosas, com presença de clones celulares e de 
pannus. Em G5 (grupo ooforectomizado, imobilizado e 
remobilização livre), foram evidenciadas degeneração da 
cartilagem articular, presença de fissuras e floculações, 
descontinuidade da tidemark e exposição de osso subcon-
dral. Em G6 (grupo ooforectomizado, imobilizado e re-
mobilização em escada), foram visualizados formação de 
pannus, invasão de vasos sanguíneos subcorticais na zona 
calcificada, aumento da quantidade de grupos isógenos e 
da espessura da zona calcificada (Figura 4).

MPD: membro posterior direito; MPE: membro posterior esquerdo.

Figura 2. Espessura da placa epifisária da tíbia, comparando-se as ratas 
distribuídas entre os grupos de estudo (G1, G2, G3, G4, G5 e G6) e os membros 
posteriores direito (alvo) e esquerdo (controle). Letras iguais significam 
semelhanças e letras diferentes significam diferenças significativas entre os 
grupos experimentais, para o mesmo lado

Número de condrócitos
Em relação ao número de condrócitos, somente em G5 
houve diminuição significativa do MPD em comparação 
com o MPE (p=0,0006). Na comparação entre os grupos 
experimentais, observou-se diminuição significativa de 
G2, G4 e G5 em relação ao G6, e também de G1 e G3 
com respeito ao G5, na comparação entre os membros 
posteriores direitos (F(5;29)=10,16; p<0,0001). Entre os 
esquerdos, houve valores maiores de G6 ao comparar com 
G1, G2, G4 e G5 (F(5;29)=5,11; p<0,0021) (Figura 3). 

MPD: membro posterior direito; MPE: membro posterior esquerdo.

Figura 3. Números de condrócitos na cartilagem articular superior da tíbia 
(unidade), comparando-se as ratas distribuídas entre os grupos de estudo 
(G1, G2, G3, G4, G5 e G6) e os membros posteriores direito (alvo) e esquerdo 
(controle). Letras iguais significam semelhanças e letras diferentes significam 
diferenças significativas entre os grupos experimentais, para o mesmo lado

CA: cartilagem articular; TM: tidemark; OS: osso subcondral; F: fissuras; Fl: floculações; GI: grupos isógenos.

Figura 4. Fotomicrografias da cartilagem articular superior da tíbia direita de 
ratas, G1 (A), G2 (B), G3 (C), G4 (D), G5 (E e F) e G6 (G e H); corte frontal; 
coloração em hematoxilina e eosina. (A) Vista panorâmica da cartilagem articular 
(CA), com evidência para a tidemark (TM) e visualização de parte de osso 
subcondral (OS); (B) presença de fissuras (F), floculações (Fl) e desorganização 
tecidual; (C) aumento da espessura da cartilagem articular, hipercelularidade 
e aumento do número de grupos isógenos (GI); (D) diminuição da espessura 
da cartilagem articular e organização celular normal; (E) perda da cartilagem 
articular (♦) com exposição de osso subcondral; (F) presença de floculações 
na superfície da cartilagem (FI); (G) recuperação da cartilagem articular (♦) 
com formação de pannus e presença de clones; (H) aumento da espessura da 
cartilagem articular, hipercelularidade e aumento de grupos isógenos

Histomorfologia
Em G1 (grupo pseudo-ooforectomizado) e G4 (grupo  
ooforectomizado), não foram verificadas mudanças na 
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DISCUSSÃO
Os resultados do estudo apontam que a privação hor-
monal estrogênica, provocada pela ooforectomia, oca-
sionou perda significativa de cartilagem articular. Esse 
hipoestrogenismo altera o processo de remodelação do 
tecido cartilaginoso,(4) favorecendo o aparecimento da 
osteoartrose.(1,5,6,14,15) Tal fato pode ser agravado quando 
há necessidade do uso de imobilização, podendo pro-
vocar lesões irreversíveis à cartilagem articular, ou seja, 
a associação entre a ooforectomia e imobilização pode 
levar mais rapidamente à instalação de prejuízos nos te-
cidos muscular e cartilaginoso.(16-18) 

A imobilização provoca degeneração da cartilagem 
articular, com alterações atróficas, redução de sua es-
pessura e da síntese de proteoglicanos da matriz da car-
tilagem, irregularidade da superfície articular, necrose 
e ulceração da cartilagem, aumento do número de cé-
lulas inflamatórias, redução da massa e volumes totais 
da cartilagem.(7-9,16,19-24) Algumas destas características 
foram observadas no grupo pseudo-ooforectomizado e 
imobilizado, indicando efeitos agressivos da imobiliza-
ção em apenas 2 semanas. Ainda, a deficiência de es-
trogênio leva a alterações na morfologia da cartilagem, 
direcionando à degeneração da mesma,(25) conforme foi 
observado que apenas o grupo ooforectomizado apre-
sentou valores menores, com relação à espessura da 
cartilagem, do membro esquerdo entre os grupos.

O exercício físico é indicado como forma de trata-
mento para a artralgia advinda da osteoartrite pós-me-
nopáusica.(26) Esse recurso tem sido o mais preconizado 
para remobilização, pois, por meio do movimento arti-
cular, é possível promover mudanças físicas, bioquími-
cas e histológicas que favorecem o retorno à síntese de 
macromoléculas e proporcionam reversibilidade, pelo 
menos parcial, das lesões causadas na cartilagem.(8,27,28) 
No entanto, Portinho et al.,(29) utilizando remobilização 
livre por 15 dias, associado a três séries, de 30 segundos, 
diárias, de alongamento do músculo sóleo não obser-
varam mudanças na espessura da cartilagem articular 
pela imobilização e remobilização. Já Del Carlo et al.(9) 
verificaram que a imobilização por 45 dias provocou au-
mento da espessura articular e do número de condró-
citos, irregularidade da superfície articular e perda de 
proteoglicanos da matriz da cartilagem.

Não foram encontrados estudos que verificassem os 
efeitos sobre a cartilagem, em ratas ooforectomizadas 
e submetidas à imobilização, com posterior remobi-
lização em treino de subida em escada. Porém alguns 
apontam sucesso desse tipo de exercício na promoção 
de melhora na densidade mineral óssea, na rigidez óssea 
e na hipertrofia dos músculos gastrocnêmio, flexor lon-
go dos dedos, plantar e tríceps braquial.(30-33) 

No presente estudo, foi verificado que, em ratas 
pseudo-ooforectomizadas e submetidas à imobilização 
− tanto a remobilização livre (G2) como em escada 
(G3) − foram capazes de manter a espessura da cartila-
gem articular e placa epifisária, como também o núme-
ro de condrócitos, em níveis semelhantes aos do mem-
bro não imobilizado. Isso ocorreu também com as ratas 
ooforectomizadas, imobilizadas e em remobilização em 
escada (G6). No entanto, tal benefício não foi alcançado 
com as ratas de G5, demonstrando que a imobilização 
provoca perdas significativas no tecido cartilaginoso em 
ratas ooforectomizadas, e a remobilização livre não foi 
capaz de reverter os efeitos deletérios no tecido cartila-
ginoso, ao contrário da remobilização em escada (G6), 
provavelmente por requerer uma carga intensa sobre a 
articulação, visto que a remobilização, com descarga de 
peso sobre a articulação, promove a secreção de proteo-
glicanos na matriz celular, viabilizando a restauração 
da estrutura da cartilagem.(8) Já foi demonstrado que o 
exercício em esteira mostrou-se útil em ratas ooforec-
tomizadas quanto à proteção da cartilagem articular.(34)

As lesões da matriz extracelular e degradação com-
pleta da cartilagem articular podem derivar de maior 
atividade das metaloproteinases da matriz.(35) Na análi-
se morfológica, foi verificado predomínio de áreas de-
gradadas, principalmente em G5, que realizou ooforec-
tomia, imobilização e remobilização livre; e área com 
predomínio de recuperação da cartilagem articular, em 
G2, G3 e G6, sendo mais evidente nas duas últimas, 
apontando, assim, efeito reparador do exercício físico. 
Havia principalmente presença de pannus, aumento 
de grupos isogênicos e clones celulares, que decorrem 
da presença de inflamação dos tecidos articulares.(36) 
Essas reações refletem um processo de recuperação 
frente aos danos ocasionados na cartilagem articu-
lar, visto a capacidade proliferativa dos condrócitos e 
reparo do osso subcondral, com aumento do aporte 
nutricional na região, alcançadas por meio de progra-
mas de remobilização.(9,36) 

CONCLUSÃO
Em suma, observou-se que a ooforectomia, associada à 
imobilização, provocou diminuição da espessura da car-
tilagem articular e placa epifisária, além de diminuição 
do número de condrócitos, degeneração da cartilagem 
articular, perda da organização celular, floculações e 
pannus. A remobilização livre não foi capaz de recu-
perar as lesões ocasionadas no tecido cartilaginoso da 
tíbia de ratas ooforectomizadas e imobilizadas, mas a 
reversibilidade foi alcançada com a remobilização em 
escada, com melhora dos parâmetros morfométricos e 



579Efeitos do exercício físico sobre a cartilagem de ratas ooforectomizadas

einstein. 2015;13(4):574-9

morfológicos, com sinais de reparação das estruturas 
cartilaginosas, observados pela presença de clones ce-
lulares e de pannus, invasão de vasos sanguíneos sub-
corticais na zona calcificada, aumento da quantidade de 
grupos isógenos e da espessura da zona calcificada. 
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