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RESUMO

Objetivos: O propdsito deste estudo € determinar os efeitos do ultra-som
terapéutico em baixa poténcia sobre a disco epifisial e o crescimento 6sseo
distal do fémur e proximal da tibia, em ratos jovens.

Material e Método: Ratus Norvegicus com quatro semanas de vida, machos,
totalizando 105 animais, foram submetidos a terapéutica de ultra-som (1,0
MHz, poténcia de 0,4 watt/cm?, cabecote fixo, pulso continuo, 10 minutos de
duracao, trés ou quatro vezes por semana), na face medial do joelho direito.
Um grupo de animais foi submetido a 30 aplicagdes de ultra-som, até a 132
semana de vida e, outro a 45 aplicacdes, até a 182 semana de vida. Os animais
foram acompanhados até os seis meses. Foram estudadas as medidas do
comprimento do fémur e da tibia e da largura das epifises distal do fémur e
proximal da tibia e, a morfometria da altura do disco epifisial, como um todo e,
de suas zonas histolégicas. Os dados foram submetidos a analise de variancia
— fatorial inteiramente aleatorizado no nivel de significancia de 5%.
Resultados: Nao foram encontradas diferengas significativas no crescimento
6sseo longitudinal ou das larguras das epifises quando comparados lados
direito e esquerdo nos grupos tratados (G1 e G2) e lado direito dos grupos
tratados em relacdo ao respectivo controle (G3 e G4). Nao houve diferenca
quando comparados os grupos tratados com 30 aplicacdes e 45 aplicacdes de
ultra-som.

A morfometria mostrou diferencas, somente na tibia, em que tratado foi maior
qgue controle, tanto para 30 quanto para 45 aplicagdes de ultra-som. Tratado foi
maior do que controle, no disco epifisial, nos trés momentos estudados; na
zona de proliferagdo, somente na 132 semana; e, na zona hipertréfica na 182 e
262 semanas.

Conclusao: O ultra-som terapéutico, nas condicdes deste trabalho, nao
provocou alteracées do comprimento longitudinal do fémur e da tibia e da
largura das epifises distal do fémur e proximal da tibia. As medidas da
morfometria mostraram, para a tibia, diferengas em relacao ao controle.
Palavras chaves: ultra-som; terapia por ultra-som; ratos; epifises; lamina de

crescimento; crescimento 6sseo; histologia.
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ABSTRACT

Objective: The purpose of this study was to determining the effects of low-
power ultrasound therapy on the epiphyseal plate and the bone growth of the
distal femur and the proximal tibia in young rats.

Material and Method: One hundred five of four-week-old Rattus norvegicus
males received ultrasound treatment of continuous therapeutic dose (1.0 MHz
frequency, 0.4 watt/cm?, fixed probe, 10 minutes three or four times a week) on
the medial face of the right knee. One group of animals underwent 30
ultrasound applications until the age of 13 weeks, and the other received 45
applications until the age of 18 weeks. The animals were followed up until they
were six month old (26 weeks). Assessment included the measurement of the
length of the femur and the tibia, the width of the femoral distal epiphysis and
the proximal tibial epiphysis, and the morphometry of the reserve plus
proliferative (Proliferative) and hypertrophic plus calcified hypertrophic
(Hipertrophic) zones, as well as width of the epiphyseal plate. Totally-
randomized factorial variance analysis of the data was performed with
significance level set at 5%.

Result: No significant differences were observed in longitudinal bone growth or
epiphyseal width when right and left sides were compared in treated groups (G1
and G2) or between the right side of the treated group and untreated groups
(G3 and G4). There was no difference between the group receiving 30
ultrasound applications and that receiving 45 applications.

Morphometry revealed that, in comparison with their controls, the groups
treated with both 30 and 45 ultrasound applications showed differences only in
the tibia. The epiphyseal plate width was larger at all three study time points.
The Proliferative zone was increased at week 13 only, and the Hypertrophic
zone at weeks 13 and 26.

Conclusion: In this study, ultrasound therapy caused no change in the
longitudinal growth of the femur and tibia, or in the width of the femoral distal
epiphysis and tibial proximal epiphysis.

Key-words: ultrasound; ultrasound therapy; rats; epiphyses; growth plate;
bone growth; histology.
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1 INTRODUGCAO

Alteragdes congénitas, genéticas ou adquiridas que possam
ocasionar discrepancia de tamanho entre os membros tem sido objeto de
proposicbes de tratamento com o objetivo de aumentar ou diminuir o
comprimento longitudinal de um dos membros para equaliza-los ou minimizar a
diferenca. Pacientes cujos membros inferiores possuam diferencas
significativas, desenvolvem alteracbes na marcha com consequentes
deformidades, desde a coluna vertebral até o pé, em razdo de modificacdes do
eixo de apoio durante a locomoc¢ao, obrigando-o a utilizar necessarias, porém,
desconfortaveis e antiestéticas, érteses.

As primeiras cirurgias corretivas propunham o encurtamento do
membro maior, quando a diferenca de comprimento chegava a, no maximo,
cinco centimetros (cm). Além de intervir em membro sdo, médicos e pacientes,
relutavam em aceitar e realizar encurtamentos maiores. Em 1978, Wagner
mostrou a possibilidade de substanciais alongamentos désseos, no membro
afetado, em até 18 cm, propondo sistema que ficou conhecido como
“Alongador de Wagner”.

Varios trabalhos desde entdo demonstraram a viabilidade do
alongamento ésseo com diferentes tipos de sistemas (Cambras, 1984; llizarov
a,b, 1989) e, atualmente, o Fixador de llizarov é considerado ferramenta
adequada para esse e outros propésitos, ndao isento de complicacoes
(Gebauer, 2005), como infecgdes, necroses, lesbes nervosas e vasculares,
retardo de consolidacao e pseudo-artoses, deformidades 6sseas e, até mesmo
amputacoes (Sharma, 1996).

A procura de meios nao invasivos que pudessem estimular o
crescimento 6sseo, sem provocar efeitos colaterais significativos foi e ainda é
objeto de investigacdao e motivou este estudo sobre o efeito da aplicacdo do
ultra-som sobre o disco epifisial.

Qual seria o potencial do ultra-som terapéutico como estimulador do
crescimento ésseo longitudinal em alteracbes como o fémur curto congénito,
pseudo-artrose congénita de tibia, encurtamentos traumaticos na crianca e

alteragdes em torno do eixo ésseo longitudinal?
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1.1 Ultra-Som

Denomina-se ultra-som emissdes sonoras com freqiiéncias acima de
20.000 Hertz (Hz) ou 20 Kilo Hertz (KHz), j& que o som audivel, para o ser
humano, pode variar, do minimo de 20 Hz de freqUéncia até o maximo de 20
KHz. Ondas de som audivel e de ultra-som (inaudivel) sdo fisicamente
semelhantes, sendo as ondas ultra-sonoras menores em comprimento e em
amplitude e, de freqiiéncia mais alta.

A pressao aplicada aos tecidos pelo ultra-som terapéutico varia entre
uma e quatro atmosferas e a distancia entre a maxima e minima compressao é
de 10 milimetros. A velocidade das ondas ultra-sonoras é de 1.500 metros por
segundo (mais de quatro vezes a velocidade do som no ar) e amplitude de
onda entre um e dez nanOmetros. As particulas afetadas pelo ultra-som
oscilam, permanecendo no local, e a onda é que caminha pelos tecidos
(Leighton, 2007).

Durante a emissdo de ultra-som na freqiéncia de um milhdo de
Hertz (1 MHz) onda sonora de alta freqliéncia, de amplitude extremamente
reduzida e velocidade alta, percorre os tecidos alternando a diregcdo de
propagacdo um milhdo de vezes por segundo, provocando varios efeitos
(térmicos, vibratorios, cavitagdo e outros efeitos nao fisicos) em sua passagem,
dos quais o aguecimento € o mais evidente.

O ultra-som pode provocar efeito de cavitacdo nos tecidos com a
formacao de bolhas de gas, em que até mil atmosferas de pressdo podem ser
estabelecidas, em funcdo do pulsar das ondas sonoras (Wells, 1997; Haar,
2007), devendo ser considerado importante fator nos efeitos bioldgicos,
(Barnett et. al. 1997; Bailey et. al, 2003).

A impedancia ao ultra-som, ou resisténcia a passagem em
determinado meio, é tanto maior quanto maior for a freqiiéncia, de tal maneira
que, na agua, uma onda com a frequéncia de 1 MHz é absorvida 20.000 vezes
mais do que uma onda de 1 KHz de freqiéncia (Leighton, 2007).

Interfaces sdo afetadas pelo ultra-som e é possivel, pelo fato das
ondas serem muito pequenas, dirigi-lo a determinado sitio ou porcao tecidual,
sem provocar altera¢gdes em tecidos circunvizinhos, concentrando as ondas e

intensificando os efeitos (Barnett et. al., 1997; Bailey et. al., 2003).



|nt1"oAuc510

Lehman & Delateur (1994) apontaram que os efeitos sobre os
tecidos seriam decorrentes da elevagdo de temperatura tecidual, com
consequente aumento do fluxo sanguineo local, alteracbes no metabolismo dos
tecidos envolvidos pelo possivel aumento da permeabilidade de membranas.
Sugeriram haver evidéncias entre 0 aumento de temperatura e os efeitos sobre
tecidos nervosos e resposta inflamatéria como edema, aumento de
vascularizacao e necrose tecidual.

Estudos mais recentes sugeriram que os efeitos do ultra-som sobre
os tecidos podem nao depender de efeitos térmicos e até mesmo de efeitos da
cavitacao, ja que em poténcias muito baixas ndo ha nenhum aquecimento
tecidual e/ou cavitacdo, detectaveis. As bases fisicas exatas, relativas aos
efeitos teciduais, ainda ndo estdo completamente estabelecidas (Haar, 2007;
Leighton, 2007).

Além das aplicagdes industriais do ultra-som (controle de qualidade
de soldas metalicas, etc.), militares (radar e sonar) e prospeccgdes (analises
estratigraficas), a utilizacdo na pratica médica pode ser classificada em
diagnéstica, terapéutica e outras aplicacbes (cirurgicas, dentarias,
oftalmolégicas, absor¢cdo de drogas, calculos renais, neoplasias, etc.), com
caracteristicas préprias (Wells, 1977; Haar, 1999, 2007; Bailey et. al., 2003).

Com finalidades diagnésticas (p.e. ultra-som obstétrico, “doppler”
vascular, etc), utilizam-se aparelhos com emissao de alta freqiiéncia entre 3 e
10 MHz, poténcias baixas na ordem de 0,001 a 0,005 W/cm? (Leighton, 2007).
Esses equipamentos fornecem imagens, para diagnostico, sem causar efeitos
bioldgicos celulares detectaveis, embora persistam duvidas e existam relatos
de alteracdes, ainda que temporarias, apds freqlentes aplicacées em fetos de
ratos (Tarantal et. al.,1995). Essa preocupacdo tem gerado artigos e
recomendagdes técnicas (Barnett et. al., 2000; Haar, 2007).

Em outras aplicagcdes médicas a poténcia pode variar de 1 a 3.000
W/cm?, freqliéncia de 1 a 27 MHz, para fragmentagdo de calculos renais
(litotriptores); em instrumentos dentarios para limpeza do esmalte; como
instrumental cirirgico para resseccdo de tecidos, como na catarata; na
remocdo de metilmetacrilato em proéteses articulares; como facilitador na

reabsorcdo de medicamentos; em hemostasias pds-trauma e como tratamento
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coadjuvante em neoplasias (Rubin et. al., 2001; Bailey et. al., 2003; Warden,
2003; Haar, 1999 e 2007; Leighton, 2007).

A aplicagdo, como coadjuvante no tratamento em cancer de
préstata, utiliza aparelhos que emitem ultra-som de frequéncia de 1 a 4 MHz
que podem fornecer poténcias elevadas de até 3.000 W/cm? (Uchida et. al,
2006; Haar, 2007). Nessa faixa de aplicagbes € chamado de ultra-som focal de
alta intensidade (HIFU na sigla de lingua inglesa de Hiper Intensity Focused
Ultrasound).

Em contraposicdo ao HIFU temos o ultra-som pulséatil de baixa
intensidade - LIPUS - (Low-Intensity Pulsatil Ultrasound) na qual séao
empregadas baixas poténcias na ordem de 0,001 a 0,75 W/cm? mais
comumente entre 0,03 e 0,05 W/cm?, em aparelhos que utilizam freqiiéncias de
1,0 a 3,0 MHz com excelentes resultados no estimulo a consolidacdao 6ssea
(Heckman et. al., 1994; Mayr et. al., 2000; Protopappas et. al., 2005; Stein &
Lerner, 2005; Claes & Willie, 2007).

Estudos que utilizaram baixas poténcias (por volta de 0,05 W/cm?)
mostraram que o ultra-som foi incapaz de proporcionar preenchimento de
falhas ésseas em mandibula de ratos, mas, desde Duarte (1983) e Xavier &
Duarte (1983), tém-se observado acao positiva na consolidacao de fraturas
Osseas recentes, tanto naquelas de menor complexidade (Heckman et. al.,
1994) quanto nas de maior complexidade (Leung et. al., 2004); retardos de
consolidacao (Gebauer, et. al., 2000), pseudo-artroses poés-fraturas (Lerner et.
al., 2004) e em osteotomias para alongamento de membros (Gebauer e Correll,
2005).

Duarte (1983), em ratos previamente submetidos a osteotomia
completa da fibula e a perfuracao do fémur bilateralmente, estudou a aplicacao
de ultra-som pulsatil durante 4 a 18 dias, aplicacdo diaria de 15 minutos,
poténcia de 0,05 W/cm? e freqiiéncia de 1,65 MHz. Encontrou aumento da
formacao do calo ésseo no lado tratado em relacdo ao lado controle. Concluiu
que o ultra-som, nestas condicdes, ndo provocaria aumento de temperatura
nos tecidos.

Xavier & Duarte (1983), em trabalho clinico, aplicaram ultra-som na
poténcia de 0,1 W/cm? em 27 pacientes com pseudo-artrose ou retardo de
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consolidacao, 20 minutos por dia e numero variavel de trinta a cento e vinte
aplicacoes e obtiveram indice de 70% de consolidagdo. Desaconselharam o
uso clinico utilizando frequiiéncias mais baixas ou mesmo a aplicagéo de ultra-
som em aparelhos fisioterapicos comuns, pelo possivel risco de cavitagao.

Azuma et. al (2001), demonstraram que o ultra-som em baixa
intensidade (LIPUS) na poténcia de 0,03 W/cm? estimulou a formagao de calo
06sseo em ratos, independente do instante das aplicagdes se logo apds o
momento da fratura, uma ou duas semanas apds a mesma e, mesmo
interrompendo a aplicacdo antes da completa consolidacdo. Concluiram que,
embora houvesse estimulo ao calo de fratura em qualquer fase biol6égica, havia
correlacdo positiva entre a intensidade do estimulo e o numero de aplicagodes,
tanto mais intensa quanto maior o numero de aplicacoes.

Nos estudos publicados por Heckman et. al. (1994), Kristiansen et. al
(1997), Leung et. al. (2004), Lerner et. al. (2004) e Protopappas et. al. (2005) a
utilizacado do ultra-som sobre a consolidacao 6ssea pode ser visualizada e, nos
de Mayr et. al. (2000), Rubin et.al. (2001) e Malizos et. al. (2006), revisdes
foram apresentadas e discutidos os diferentes resultados favoraveis ou nao da
literatura

Resultados aparentemente contraditérios estdo presentes no estudo
de Goddard et. al. (1983), que, experimentalmente, ndo encontraram acao
antiinflamatéria ao aplicar o ultra-som pulsatil na freqiéncia de 1,5 MHz,
poténcias de 0,5 e de 2,0 W/cm?, durante 2,5 ou 5 minutos, por trés dias
seguidos, na pele de ratos em modelo de processo inflamatério agudo e por
Emmami et. al (1999), que aplicaram ultra-som em fraturas recentes da tibia,
submetidas a fixagdo intramedular e ndo encontraram estimulo & formacao do
calo 6sseo.

O ultra-som utilizado nas praticas fisioterapicas, com a finalidade de
aquecimento de tecidos, tratamento da diminuicdo da mobilidade articular,
fraqueza, dores e espasmos musculares, reabsorcdo de hematomas ou
derrames articulares, emprega poténcias entre 0,05 a 2,5 W/cm?, freqiiéncias
entre 1,0 MHz (um milh&o de ciclos por segundo) a 3,0 MHz (Robertson, 2002),
embora a mais utilizada seja de 1 MHz (Haar, 1999, 2007).
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O ultra-som terapéutico esta indicado em situagcdes especiais, nas
quais ndo podem ser empregados 0s emissores de ondas curtas e de micro-
ondas, sendo considerado seguro em pacientes com implantes metalicos
(Lehman & Delateur, 1994), pois ndo aquece o metal e, também, em tecidos
profundos, em razdo de provocar aquecimento seletivo (aquecendo a
musculatura mais do que a pele e o tecido celular subcutaneo), acéao
provavelmente dependente do tamanho das moléculas (Haar, 2007).

As emissdes de ondas podem ser de forma continua ou pulsatil, esta
com varias combinacodes entre a freqtiéncia de pulso (a cada 10 KHz e até 100
KHz) e entre o tempo (em milisegundo) de emissao e o intervalo até o préximo
pulso (1:10, 1:1 mais usualmente, 2:8 — em que 0 primeiro numero expressa a
duracao do pulso e o ultimo o tempo total entre dois pulsos).

Apesar de poder o ultra-som terapéutico, ser utilizado mais de uma
vez ao dia, com a duracao de trés a vinte minutos em cada aplicacéo, o padrao
terapéutico mais utilizado é aplica-lo durante cinco a vinte minutos, uma unica
vez ao dia, todos os dias ou mesmo em dias alternados (de trés a cinco

aplicagdes semanais), com poténcias entre 0,3 e 1,0 W/cm?.

1.2 Ultra-Som e Crescimento Osseo

Desde a década de 1930 o ultra-som tem sido motivo de estudos a
respeito dos efeitos biolégicos inicialmente sobre o sistema musculo-
esquelético e, depois sobre varios outros tecidos. Publicacdes iniciais, como as
de Nelson et. al. (1950), Buchtala (1949, 1952), mostraram a utilizacdo de
diferentes delineamentos em relagdo ao numero de aplicacbes e poténcia,
tempo de duracdo e, de maneira geral foram utilizadas, em animais, altas
poténcias (dois ou mais W/cm?). Os resultados mostraram que, nessas
condicdes, os efeitos foram lesivos aos tecidos, recomendando-se cautela em
sua utilizacao.

A partir da década de 1950 houve aumento na quantidade de
estudos publicados sobre efeitos biolégicos do ultra-som terapéutico, em lingua
inglesa e outras, sobre os efeitos fisioterapicos, como coadjuvante na
cicatrizacdo de tecidos, estimulo ao aumento da vascularizagcdo tecidual,

estimulo ou inibicdo ao crescimento 6sseo longitudinal e preenchimento de
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falhas ésseas em mandibulas, ossos chatos e longos. Artigos sobre os efeitos
na cicatrizagcao de pele, tenddes, em fraturas 6sseas e também sobre o disco
epifisial e o crescimento ésseo foram publicados (De Forest et. al., 1953;
Lehman, 19583; Ito, 1964; Lehman et. al. a, b 1967; Abramovich, 1970; Dyson &
Pond, 1973; Coakley, 1978; Goddard et. al., 1983; Duarte, 1984; Kramer, 1984;
e Xavier & Duarte, 1984).

Estes estudos utilizaram varias espécies de animais como coelhos,
ovelhas, cdes, ratos e outros; poténcias entre 0.5 e 15 W/cm?; nlmero de
aplicacdes entre uma e 25 vezes e tempo de cada aplicacdo entre 1 a 30
minutos.

Apesar dos diferentes delineamentos e animais utilizados, que
tornam dificil a comparacéao, os resultados formaram as bases do tratamento
fisioterapico (poténcia, numero de aplicacdes e tempo de cada aplicacao), na
terapéutica clinica atual, descritos por Lehman & Delateur (1994), restrito aos
tecidos do sistema musculo-esquelético, excluidas ou contra-indicadas a
utilizacdo no olho, sistema nervoso central, disco epifisial, utero gravidico,
tumores, coracdo, tecidos mal vascularizado e nas situagcbes em que o
aumento da temperatura nao seja desejado.

De Forest et. al (1953), utilizaram caes e coelhos, divididos em trés
grupos, aos quais aplicou ultra-som na poténcia de 10 W/cm? por cinco ou dez
minutos, e 5 W/cm? por cinco minutos. Realizaram entre uma a 21 aplicagdes
por animal, sempre no terco superior da tibia e estudaram as alteracoes
radiologicas decorrentes. Relataram aumento, diminuicdo e irregularidade da
densidade Ossea, “escorregamento” e fechamento do disco epifisial, lesdes
Osseas grosseiras, subluxacao do joelho, edema e ulceras de pele, diminuicao
do crescimento da tibia e do fémur. Concluiram que o ultra-som ndo causa
aumento de crescimento ésseo, possui efeito destrutivo imprevisivel sobre o
disco epifisial e estruturas adjacentes e que o uso, em criangas, estaria contra-
indicado.

Ito (1964) realizou experimento em coelhos com a aplicacéo de ultra-
som em poténcias diversas. Na poténcia de 2 W/cm? em aplicagdes diarias de
15 minutos durante 21 dias, relatou a ocorréncia de hemorragias 6sseas,

alteracoes celulares e irregularidades na zona de proliferacéo do disco epifisial,
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diminuicdo do numero de osteoblastos e da formacdo de osso primario e
secundario e, Ulceras de pele. Na poténcia de 0,2 e 0,5 W/cm2, em aplicacdes
diarias de cinco minutos durante dois dias, observou sinais de aumento do
crescimento 0sseo, irregularidades na zona de cartilagem em repouso e na
zona de disposicao em palicada, que interpretou como alteragdes histologicas
do disco epifisial. Na poténcia de 10 W/cm2, por cinco minutos e por dois dias,
relatou alteracbées que interpretou como tendéncia a obstrucdo ao crescimento
0sseo.

Apesar das divergéncias quanto a possibilidade do ultra-som
provocar lesédo tecidual no disco epifisial, aparentemente este efeito poderia
estar relacionado a intensidade da poténcia utilizada.

Com o objetivo de estabelecer modelo que pudesse oferecer
maiores informacdes sobre esta acédo, desenvolveu-se estudo experimental
(Barreto, 1998), no qual ultra-som terapéutico foi aplicado em diferentes
poténcias ,sobre a face medial do joelho, em ratos com quatro semanas de
vida ao inicio do experimento, momento em que o disco epifisial encontra-se
em plena atividade bioldgica (Kember, 1973). Nesse estudo o nimero e o
tempo de cada aplicagao foi o mesmo para todos os animais e, além do lado
contralateral como controle, um grupo de animais ndao submetidos ao ultra-som,
foram também utilizados como controle. Os animais foram acompanhados até
0s seis meses de vida, sacrificando-se amostras dos animais ao término da
aplicagdo do ultra-som, na 13* semana de vida e aos seis meses de vida
(quando o crescimento ésseo é residual).

O estudo concluiu por haver correlacao positiva entre as poténcias
mais altas de ultra-som (1,5 e 1,0 W/cm?) e lesdes teciduais e, auséncia de
lesBes em poténcia mais baixa (0,5 W/cm?) que o ultra-som terapéutico pode
ou nao provocar alteracbes indesejadas em partes moles e tecido 6sseo,
incluindo-se o disco epifisial, dependendo da poténcia utilizada.

Laminas histolégicas do todos os animais envolvidos foram
submetidas a exaustiva analise, encontrando-se alteragdes histopatologicas
nos animais dos grupos submetidos a poténcias mais elevadas (1,0 e 1,5
W/cm?), mas ndo na poténcia de 0,5 W/cm?.



|nt1"oAuc510

Apesar de ndo ter sido encontrada nenhuma correlagéo estatistica
entre a aplicacdo de ultra-som na poténcia de 0,5 W/cm? e diminuicdo ou
estimulo ao crescimento désseo o estudo indicou que estudos mais
aprofundados, sobre o efeito da aplicacdo prolongada sobre o crescimento

0sseo, seriam pertinentes.

1.3 Modelo Animal em Experimentacao

Na utilizacdo do rato como animal de experimentacdo deve-se
sempre considerar a capacidade de recuperacao desse animal. Barnes et al.
(1947), mostraram que, submetendo o rato a privacao alimentar durante longos
periodos (330 ou até 900 dias), ocorreu diminuicdo na taxa de crescimento,
quando comparados com animais que receberam alimentagdo ad-libitum.
Entretanto, ao interromperem a privacao alimentar houve recuperacdo das
taxas normais de crescimento e 0s animais atingiram desenvolvimento
corpéreo comparavel aos do grupo controle, mesmo quando a normalizacao
alimentar ocorreu em animais adultos. Nesse estudo, os autores, concluiram
que o disco epifisial da tibia, que havia diminuido em altura durante a restricao
alimentar, voltou, apds o término da restricao, a ter espessura comparavel ao
disco epifisial do animal jovem.

Nao é, portanto, isenta de dificuldades ou limitacées a transposicao
de avaliagdes bioldgicas do rato para o homem, ainda mais com a persisténcia
do disco epifisial no individuo adulto. Modelo baseado nesse animal torna,
entretanto, possivel estudar os efeitos de determinado tratamento sobre o
crescimento do animal, em prazo relativamente curto, a custo aceitavel, em
razado da brevidade do ciclo de vida.

A utilizacao do ultra-som terapéutico pulsatil dificulta a comparacao
dos dados, pois, além da variavel poténcia, tempo de exposicdo e numero de
aplicacbes, temos que considerar a freqiéncia de emissdo dos pulsos, a
duracdo do tempo do pulso e também o intervalo entre os mesmos. Para
exemplificar, as opg¢des disponiveis nos aparelhos de ultra-som mais recentes
incluem: poténcia entre 0,1 a 2,0 W/cm?; freqiiéncia de emisséo de 1,0 a 3,0
MHz; taxa de repeticdo de pulso a cada 16, 48 ou 100 Hz; duracao de pulso de
1,2,4,5,6,10,5, 12 e 31 mili segundos (ms) e, intervalo entre dois pulsos de 1
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a 9 ms. Associe-se tempo de aplicagdo de trés a vinte minutos e ainda nimero
de aplicacbes de uma a sessenta, o que reforca a dificuldade de comparacéo
entre as muitas possibilidades.

Com base nessas consideragdes e empregando equipamento de
ultra-som terapéutico, de uso comum nos hospitais e clinicas de fisioterapia,
considerou-se justificAvel o desenvolvimento de estudo que utilize
experimentalmente a aplicacdo de ultra-som continuo por tempo prolongado,
sobre o disco epifisial em ratos jovens, utilizando freqiéncia encontrada na
maioria dos aparelhos de ultra-som, baixa poténcia e nimero de aplicacoes

semanais semelhantes aos da pratica clinica.
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2. OBJETIVO*

O objetivo da presente investigacao foi analisar o efeito, sobre o
crescimento 0sseo, do ultra-som terapéutico continuo aplicado no disco

epifisial distal do fémur e proximal da tibia de ratos em crescimento.

* Estudo desenvolvido no Laboratério de Técnica Cirargica e Cirurgia Experimental do
Departamento de Cirurgia e Ortopedia da Faculdade de Medicina de Botucatu - UNESP.
Aprovado pela Comissao de Etica em Experimentagdo Animal — parecer no 250/2002 em 25
de marcgo de 2002.

Os termos anatdomicos estao em conformidade com a Sociedade Brasileira de Anatomia.
Terminologia Anatdmica 1a ed. Sdo Paulo: Manole, 2001.
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3 MATERIAL E METODO

3.1 Animal de Experimentacao

Foram utilizados 122 ratos (Rattus Norvegicus — classe Wistar),
machos, clinicamente sadios, idade inicial de quatro semanas, peso médio de
118 gramas, provenientes do Biotério Central do Campus de Botucatu —
UNESP. Destes animais, 17 foram a 6bito, ndo sendo incluidos no trabalho.

Os animais, numerados sequUencialmente com marcagdo nas
orelhas, foram distribuidos por sorteio nos grupos e, mantidos por seqliéncia de
numeragao em caixas plasticas contendo cinco animais - na caixa n® 1 animais
de nimero um a cinco, na caixa n® 2 animais de nimero seis a dez e assim
sucessivamente (Figura 1).

Nenhuma restricdo a deambulagao foi imposta e os animais tiveram
agua e alimentagao “ad libitum”, permanecendo em local com controle de

temperatura durante o experimento.

3.2 Grupos Experimentais
Os animais foram divididos, por sorteio, em quatro grupos segundo o

namero de aplicac6es de ultra-som a que foram submetidos:

Grupo 1: G1- tratamento - 30 aplicacdes de ultra-som.

Os animais foram anestesiados e submetidos a 30 aplicacdes de
ultra-som com duracdo de dez minutos cada, até a 132 semana de vida, na
poténcia de 0,4 watt/cm? sobre a face medial do joelho direito.

Grupo 2: G2 - tratamento — 45 aplicagdes de ultra-som.

Os animais foram anestesiados e submetidos a 45 aplicagbes de
ultra-som com duracdo de dez minutos cada, até a 132 semana de vida, na
poténcia de 0,4 watt/cm? sobre a face medial do joelho direito.

Grupo 3: G3 - controle de G1 — 30 anestesias.

Os animais foram anestesiados e submetidos a 30 aplicacdes, até a
132 semana de vida, permanecendo o cabecote do ultra-som (ndo conectado
ao aparelho) sobre a face medial do joelho direito por 10 minutos.
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Grupo 4: G4 - controle de G2 — 45 anestesias.

Os animais foram anestesiados e submetidos a 45 aplicacoes, até a
182 semana de vida, permanecendo o cabecote do ultra-som (n&o conectado
ao aparelho) sobre a face medial do joelho direito por 10 minutos.

O lado esquerdo foi utilizado, também, como controle (pareado) em
todos os grupos.

3.2.2 Momentos do experimento

MO: animais com 04 semanas de vida — inicio do ultra-som
M1: animais com 13 semanas de vida

M2: animais com 18 semanas de vida

M3: animais com 26 semanas de vida — término do experimento.

Dez animais dos grupos G1 e G3 foram escolhidos, por sorteio, para
eutanasia nos momentos M1, M2 e M3.

Dez animais dos grupos G2 e G4 foram escolhidos, por sorteio, para
eutanasia nos momentos M2 e M3.

Tabela 1: Divisao dos grupos estudados

GRUPO Numerode NuUmero de Sacrificios dos Nimero de Obitos

aplicacbes anestesias animais animais

de ultra-som (semana de vida) n=122
G1 30 30 13% 182 26° 35 04
G2 45 45 18% 26° 25 01
G3 0 30 13% 18% 267 36 06
G4 0 45 18% 262 26 06

3.3 Atributos Estudados

3.3.1 Evolucao
Os animais foram submetidos a avaliagdo clinica, diariamente

controlando-se a ingestdo de agua e alimentos, periodicamente (antes da
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aplicagdo do ultra-som) através da marcha e da atividade fisica e,
semanalmente (apds a anestesia) a mobilidade articular passiva de ambos os

joelhos e peso.
3.3.2 Medidas

3.3.2.1 Dimensoes 0sseas

Nos momentos M1, M2 e M3 do experimento foram obtidas as
medidas, em mm, dos comprimentos do fémur e da tibia e das larguras das
epifises distal do fémur e proximal da tibia.

3.3.2.2 Disco epifisial

Das pecas, fixadas em formol, foram confeccionadas laminas
histolégicas e realizada a morfometria do disco epifisial distal do fémur e
proximal da tibia.

3.4 Modelo Experimental

O experimento consistiu na aplicagdao, de ultra-som continuo na
poténcia de 0,4 W/cm?, na face medial do joelho direito, trés ou quatro vezes
por semana, num total de 30 (Grupo G1) ou 45 (Grupo G2) aplicagdes. Os
animais anestesiados e fixados na goteira de Claude Bernard foram
submetidos ao ultra-som por dez minutos, uma vez ao dia (figura 4), trés ou
quatro vezes por semana.

Dois outros grupos de animais foram constituidos e submetidos a
procedimento semelhante ao empregado nos grupos G1 e G2, fixados na
goteira de Claude Bernard por dez minutos, uma vez ao dia (figura 4), trés ou
quatro vezes por semana com o aparelho de ultra-som desligado. No primeiro
grupo (G3), os animais foram submetidos a 30 anestesias (grupo controle de
G1) e no outro grupo (G4), a 45 anestesias (grupo controle de G2).

Nos grupos G1 e G3, ao término das 30 aplicagdes, na 132 semana
de vida e em cada um dos momentos 18% e 26% semanas de vida, foram

sorteados dez animais para eutanasia e obtencao dos parametros estudados.
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Nos grupos G2 e G4, ao término das 45 aplicacoes, na 182 semana de
vida e no momento 26* semana de vida, foram sorteados dez animais para

eutanasia e obtencao dos parametros estudados.
3.5 Técnicas Utilizadas

3.5.1 Equipamento

Foram utilizados dois aparelhos de ultra-som - SonoPulse Especial
(Grupo | - classe A) — IBRAMED (Figuras 2 e 3), freqtiéncia de 1 e 3 MHz,
modo de emissdo continua ou pulsatil (ndo uniformidade de feixe — 30%),
transdutores de quartzo, de superficie irradiante (area efetiva de radiacéo -
20%) de 3,5 cm? e de 1,0 cm? (Figura 4), poténcia de ultra-som de 0,3 a 7,0
watt; de uso rotineiro na pratica clinica Os aparelhos foram programados
eletronicamente para emissao continua, com 1 Mhz de freqiéncia, poténcia de
0,4 watt/cm?, pelo tempo de 10 minutos em cada aplicagdo, utilizando-se a
superficie irradiante de 1cm? (Figura 5).

3.5.2 Anestesia
Os animais foram anestesiados, com pentobarbital sédico a 2%, na
dose de 1ml/kg de peso, em injecdao peritoneal. Fracdes adicionais da dose

eram injetadas, se necessario, para a obtencao do nivel anestésico adequado.

3.5.3 Aplicacao do ultra-som

Os animais foram fixados na goteira de Claude Bernard em decubito
dorsal com a face medial do joelho direito em flexdo aproximada de trinta
graus, levados, aleatoriamente, a um dos dois aparelhos de ultra-som (Figura
6) e submetidos a tratamento, por dez minutos com aplicacdo, ou ndo, de ultra-
som terapéutico continuo, pelo método da bexiga d’agua, de Buchtala (1952),
na face medial do joelho direito na poténcia de 0,4 watt/cm? (Figura 7) e
cabecote de 1cm? de &rea.

As bexigas d’agua (Figura 8) foram confeccionadas em latex (dedos
de luvas de procedimento) em numero de vinte. Em virtude do aquecimento da

agua, foram utilizadas rotativamente, ou seja, para cada aplicagdo do ultra-som
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uma “nova” bexiga era utilizada, até que se completassem todas as vinte, que
entao eram reutilizadas da mesma maneira.

Como a emissao do ultra-som pode provocar a formagao de bolhas
de ar nas bexigas d’agua, no inicio de cada aplicacdo, as bexigas eram
inspecionadas e, se presentes, acarretavam o descarte da bexiga, substituida
por uma nova.

O cabecote foi fixado em uma haste de metal com pingas,
colocando-se pequena pressao sobre a bexiga d’agua, disposta na face antero-
medial do joelho direito, permanecendo nessa posicdo durante toda a sessao
de aplicagao do ultra-som (Figura 8).

Nos animais dos dois grupos controles (G3 e G4) foi empregado o
mesmo procedimento, exceto que o cabecgote ndo estava conectado ao
aparelho de ultra-som, mantendo-se o animal anestesiado e imével durante dez

minutos.

3.5.4 Avaliacao clinica e tricotomia

Antes de cada aplicacdo do ultra-som, observou-se a marcha, a
atividade fisica dos animais e, apdés a anestesia mediu-se semanalmente o
peso, em balanca comercial com precisdao de 0,59, examinou-se a pele do
joelho direito e a movimentagao passiva de ambos os joelhos. Periodicamente,
apos a anestesia, realizou-se a tricotomia do joelho direito e de parte da regiao
abdominal.

3.5.5 Recuperacao anestésica

Apo6s a aplicacdo do ultra-som os animais ficaram reservados em
ambiente aquecido até o despertar (Figura 9), sendo entdo colocados nas
respectivas caixas ja ativos, evitando-se a morte por sufocamento dos animais,
semi-adormecidos.

Todo o experimento e procedimentos com o0s animais foram
submetidos e aprovados pela Comissdo de Etica em Experimentacdo Animal
da Faculdade de Medicina de Botucatu — UNESP.
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3.5.6 Obtencao das pecas

Nos trés momentos do experimento em que se colheram dados, nas
132, 182 e 262 semanas de vida e, apds a eutanasia com dose letal do
anestésico, os lados, direito e esquerdo, dos membros inferiores foram
amputados na raiz do membro e “esqueletizados” (ressecg¢do de toda a pele,
tecido celular subcutaneo, ligamentos, fibula e musculatura, preservando-se a
capsula articular do joelho) entre as articulagcbes coxo-femoral e tibio-tarsica
(Figura 10).

3.5.7 Medidas 6sseas

As medidas foram obtidas com paquimetro (figura 11), em
centésimos de milimetros, dos comprimentos do fémur e da tibia; do conjunto
fémur-tibia (comprimento do membro) e, da largura dos tercos distal do fémur e
proximal da tibia; nos lados direito (tratado) e esquerdo (controle pareado).

3.5.7.1 Comprimento do fémur

A medida do comprimento do fémur foi obtida tomando-se como
ponto superior a incisura entre o trocanter maior e a cabega femoral (colo
anatdmico), localizado justo ao trocanter maior e, como ponto inferior o condilo
lateral do fémur, estando o joelho em completa flexdo (Figura 12). O

paquimetro foi posicionado no plano sagital do fémur.

3.5.7.2 Comprimento da tibia

A medida do comprimento da tibia foi obtida tomando-se como ponto
superior o planalto lateral da tibia e como ponto inferior a superficie medial
distal da tibia, localizado justo ao maléolo medial, com o paquimetro
posicionado no plano sagital da tibia (Figura 13).

3.5.7.3 Comprimento do membro
A medida do comprimento do membro foi obtida tendo como ponto
superior a incisura entre o trocanter maior e o colo do fémur, localizado justo ao

trocanter maior e ponto inferior a superficie medial distal da tibia, localizado
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justo ao maléolo medial, novamente com o paquimetro posicionado no plano

sagital do membro. (Figura 14).

3.5.7.4 Largura da epifise distal do fémur
A largura da epifise distal do fémur foi obtida pela medida do maior
didmetro da epifise distal, no plano coronal (Figura 15 e 16).

3.5.7.5 Largura da epifise proximal da tibia
A largura da epifise da tibia foi obtida pela medida do maior diametro
da epifise proximal, no plano coronal (Figura 17).

Em todas as medidas acima descritas os pontos 6sseos sao
acidentes 6sseos evidentes, posicionando-se as hastes do paquimetro de
maneira inequivoca, qualquer que fosse a peca e o lado, eliminando erros
decorrentes da variacdo do posicionamento do aparelho.

3.5.7.6 Examinador
O mesmo examinador realizou todas as medidas e, para a leitura no

paquimetro utilizou lupa, para maior preciséo.

3.5.8 Morfometria

Ap6s as medidas, as pecas foram identificadas (numero e lado do
animal) e fixadas em solugéo de formol a 10%.

Cinco animais, de cada grupo e momento, foram escolhidos por
sorteio e, o membro direito foi descalcificado em solugcédo de acido cloridrico e
as pecas incluidas em parafina. Apdés a inclusdo foram realizados cortes
histolégicos de microscopia Otica, no plano sagital, em secdes de cinco
micrdmetros de espessura e as laminas foram coradas pela técnica de
hematoxilina e eosina.

Os cortes da epifise distal do fémur foram realizados no céndilo
medial e os cortes da tibia em sua porcao central. As laminas adequadas foram
levadas ao microscépico, procedendo-se a leitura morfométrica em programa

computacional, obtendo-se as medidas da altura (largura) de zonas do disco
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epifisial: Zona de Proliferagdo (Zonas de repouso, proliferacdo e maturacao),
Zona Hipertrofica (Zonas hipertréfica e hipertrofica calcificada) e Disco Epifisial
(altura total do disco epifisial). Cada medida foi obtida pela média da leitura de

trés pontos distintos em cada animal.

3.5.9 Metodologia estatistica

Utilizando o mesmo lote de animais em cada momento, foi realizada
a técnica da analise de variancia para o modelo com dois fatores em medidas
repetidas, complementada com o intervalo de confianga simultdneos de
Hotelling (Johnson & Wichern, 2002).

Foi, também, utilizada a técnica da andlise de variancia para o
experimento completamente casualizado, complementada com o teste de
Bonferroni para as comparagcdes multiplas de interesse (Zar 1999).

O nivel de significancia utilizado foi de 5%.
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3.6 Figuras

Figura 1: Caixa padrao

Figura 2: Bancada
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Figura 3: Aparelho de ultra-som

Figura 4: Cabecote de ultra-som. Areas de 3 e 1 cm?
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Figura 5: Cabecote de ultra-som mostrando a area de 1cm?

Figura 6: Animal na goteira de Claude Bernard
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Figura 7: Aplicacdo com bexiga d’agua

Figura 8: Método da bexiga d"agua de Buchtala
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Figura 9: Recuperacao anestésica dos animais

Figura 10: Peca “esqueletizada” do membro
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Figura 11: Paquimetro

Figura 12: Medida do comprimento do fémur
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Figura 13: Medida do comprimento da tibia

11T T

Figura 14: Medida do comprimento do membro
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Figura 15: Medida da largura do terco distal do fémur

Figura 16: Medida da largura da epifise distal do fémur
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Figura 17: Medida da largura da epifise proximal da tibia
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4 RESULTADO

4.1 Peso

A tabela 2 apresenta:

- os valores da média e do desvio padrdao do peso dos animais, nos
quatro grupos estudados - 30 aplicacdes de ultra-som (G1 - tratado e G3 —
controle); - 45 aplicacées de ultra-som (G2 - tratado e G4 - controle), nos
momentos em que foram obtidas as medidas: 42 semana de vida e inicio do
experimento, 132 semana de vida, 18% semana de vida e 26® semana de vida.

- 0 resumo do resultado da analise estatistica (p < 0,05).

Na figura 18 estao dispostos os valores semanais dos pesos de todos
0s animais, independente do grupo a que pertencem, entre a 42. e a 262

semana de vida.

Na figura 19 estao dispostos graficamente os valores da média nos
quatro momentos em que foi obtido o parametro, mostrando a evolucao do peso
desde o inicio do experimento.

A tabela 3 apresenta a andlise estatistica com as hipéteses testadas

e 0s comentarios.
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Tabela 2: Média e desvio padrao (g) do peso. Grupo 30 aplicagdes - G1
(tratado), G3 (controle) e Grupo 45 aplicagbes - G2 (tratado), G4 (controle).
Lados direito e esquerdo, nos momentos 42, 132, 182 e 262 semanas de vida e,
analise estatistica

MOMENTO
us GRUPO
4% semana 13% semana 18% semana 26%semana

G1 119 +13 367 +43 aAo. 403 +45 aAa 502 + 45 aAB
30

G3 113 +12 385 +33aAa 435 + 35 aAa 505 =+ 75 aAB

G2 119 +10 371 +37 aAo. 396 + 48 aAa 511 + 41aAB
45

G4 119 +13 359 + 31 aAa 381+ 30 aAa 479 + 47 aAB

Peso (g)

Letras mindsculas: comparacdo do ultra-som — grupos tratados (G1 e G2) e grupos controles
(G3 e G4), fixados o numero de aplicacées (30 ou 45) e 0 momento (13%, 18% e 26° semanas)
Letras maiusculas: comparagéo do numero de aplicagdes, fixados o ultra-som e o momento
Letras gregas: comparagao de momentos, fixados o nimero de aplicagdes e o ultra-som

OBS. Nao ha tratamento estatistico para o momento M0 — animais com quatro semanas
de vida — inicio do experimento.

580 1

480

380

280

180 1

80

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26

Semana

Figura 18: Peso semanal de cada animal dos quatro grupos entre a 42 e a 262

semana de vida
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515 -
— G1 tratado
— G2 tratado
465 - —— G3 controle
—— G4 controle
415 -
365 -
C
8 315 -
@
o
265 -
215 -
165 -
115 1 1 1 1
42 132 182 262
Semana

Figura 19: Peso - valores médios em cada grupo e momentos.
30 aplicacoes G1 — Grupo tratado G3 — Grupo controle
45 aplicacoes G2 — Grupo tratado G4 — Grupo controle
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Tabela 3: Hipoteses testadas e comentarios do peso. Grupo 30 aplicacoes -

G1 (tratado), G3 (controle), Grupo 45 aplicagdes - G2 (tratado), G4 (controle).

Lados direito e esquerdo, nos momentos estudados (132, 182, 262 semanas)

HIPOTESES TESTADAS COMENTARIO
30 aplicacbes G1=G2
13%semana
Efeito do ultra-som 45 aplicacbes G2 =G4
(tratado - G1 e G2 e
. . 18%semana
fixados momento (13 45 aplicacoes G2=G4
18% e 26%) e nimero de
aplicagdes (30 ou 45). 30 aplicagdes G1=G2
26% semana
45 aplicacdes G2 =G4
30=45
G1eG2 aplicagdes
13% semana
30=45
G3 e G4 aplicacoes
Efeito do numero de
aplicagoes, fixados 30 =45
plcag G1eG2 aplicaces
momento e ultra-som. 182 semana
30=45
G3 e G4 aplicacoes
30=45
G1eG2 aplicagdes
262 semana
30=45
G3 e G4 aplicacoes
G1 13%=18%< 26°
30? aplicagbes
Efeito de momento, G3 13%=18%< 26°
fixados numero de
aplicagdes e ultra-som. G2 13%= 18%< 26°
452 aplicacbes
G4 13%=18%< 26°
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4.2 Comprimento do Fémur

4.2.1 Comprimento do fémur - 30 aplicacées de ultra-som. Grupo tratado
(G1) e Grupo controle (G3). Lados direito e esquerdo.

A tabela 4 apresenta:

- 0s valores da média e do desvio padrdo do comprimento do fémur
dos animais, nos grupos G1 (tratado) e G3 (controle), nos momentos do
experimento em que foram obtidas as medidas: 13* semana de vida; 182
semana de vida e 26% semana de vida.

- 0 resumo do resultado da analise estatistica (p < 0,05).

Na figura 20 estao dispostos graficamente os valores da média nos

momentos em que foi obtido o parametro.

A tabela 5 apresenta a analise estatistica com as hipéteses testadas

e 0s comentarios.
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Tabela 4: Média e desvio padrao (mm) do comprimento do fémur. Grupo
30 aplicacoes - G1 (tratado), G3 (controle). Lados direito e esquerdo, nos
momentos estudados (132, 182, 262 semanas) e analise estatistica

GRUPO LADO MOMENTO

132 semana 182 semana 26% semana

direito 346 +t240aAa 356 *0,99aAa 38,5+0,88 aAB
G1
esquerdo 34,3+1,37aAa 36,0+0,71aAB 38,5+ 1,13 aAA

direito 344 +164aAa 355+0,82aAa 38,4 +157aAB
G3

esquerdo 34,6 +2,00aAa 35,6 +0,78 aAa 38,7 + 1,49 aAB

Letras mindsculas: comparagao do ultra-som (tratado — G1 e controle — G3), fixados o lado
(direito e esquerdo) e o momento (13%, 18% e 26° semanas)

Letras maiusculas: comparacgao de lado, fixados o ultra-som e 0 momento

Letras gregas: comparacdo de momentos, fixados o ultra-som e o lado.
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397 —G1 lado direito
——G1 lado esquerdo
—— G3 lado direito
— G3 lado esquerdo
38 A
E
E
£ 37 -
@
LL
[e)
T
S
c
)
E 361
S
£
o
(&)
35 -
34 ) ) I
132 182 262
Semana

Figura 20: Comprimento do fémur - 30 aplicacdes de ultra-som. Valores
médios em cada grupo e momentos. G1 — Grupo tratado, G3 — Grupo controle
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Tabela 5: Hipéteses testadas e comentarios do comprimento do fémur.
Grupo 30 aplicacbes - G1 (tratado), G3 (controle). Lados direito e esquerdo,
nos momentos estudados (132, 182, 262 semanas)

HIPOTESES TESTADAS COMENTARIOS
direito G1=G3
13% semana
esquerdo G1=G3
Efeito do ultra-som (tratado
- G1 e controle - G3), direito G1=G3
fixados momento (13, 182, 18 semana 5
esquerdo =
26 semanas) e lado a G1=G3
direito e esquerdo).
(direl u ) direito G1=G3
262 semana
esquerdo G1=G3
G1 direito = esquerdo
13% semana
G3 direito = esquerdo
Efeito de lado, fixados
momento e ultra-som G direito = esquerdo
18% semana
G3 direito = esquerdo
G1 direito = esquerdo
262 semana
G3 direito = esquerdo
G1 13%=18%< 262
. , tratado
Efeito de momento, fixados G3 132 < 182 < 26
grupo e lado.
G1 13%=18%< 262
controle

G3 13%=18%< 26°
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4.2.2 Comprimento do fémur — 45 aplicacdes de ultra-som. Grupo tratado
(G2) e Grupo controle (G4). Lados direito e esquerdo

A tabela 6 apresenta:

- 0s valores da média e do desvio padrao do comprimento do fémur
dos animais, nos grupos G2 (tratado) e G4 (controle), nos momentos em que
foram obtidas as medidas: M2 — 18% semana de vida e M3 - 262 semana de
vida.

- 0 resumo do resultado da analise estatistica (p < 0,05).

Na figura 21 estao dispostos graficamente os valores da média nos

momentos em que foi obtido o parametro.

A tabela 7 apresenta a analise estatistica com as hipéteses testadas

€ 0S comentarios.
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Tabela 6: Média e desvio padrao (mm) do comprimento do fémur. Grupo
45 aplicacoes - G2 (tratado), G4 (controle). Lados direito e esquerdo, nos
momentos estudados (182, 262 semanas) e analise estatistica

MOMENTO
GRUPO LADO
18% semana 26% semana

direito 35,5 + 1,08 aAa 38,5 £ 0,93 aAB

G2
esquerdo 36,1 + 1,05 aAa 38,6 £ 1,01 aAB
direito 35,0 + 0,78 aAa 37,8 £ 1,42 aAB

G4
esquerdo 35,5 + 1,08 aAa. 38,1 £ 1,02 aAB

Letras minusculas: comparagao do ultra-som (tratado — G2 e controle — G4), fixados o lado
(direito e esquerdo) e 0 momento (18% e 26° semanas)

Letras maiusculas: comparacgao de lado, fixados o ultra-som e 0 momento

Letras gregas: comparacdo de momentos, fixados o ultra-som e o lado.
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39 -
— G2 lado direito
— G2 lado esquerdo
—— G4 lado direito
3857 __ G4 lado esquerdo
38 -

w
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Comprimento do Fémur (mm)
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]

35,5 -

35 T 1

182 262
Semana

Figura 21: Comprimento do fémur — 45 aplicacées de ultra-som. Valores

médios em cada grupo e momento. G2 — Grupo tratado; G4 — Grupo controle
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Tabela 7: Hipéteses testadas e comentarios do comprimento do fémur.
Grupo 45 aplicacbes - G2 (tratado), G4 (controle). Lados direito e esquerdo,
nos momentos estudados (182, 262 semanas)

HIPOTESES TESTADAS COMENTARIOS
direito G2=G4
. 18 semana
Efeito do ultra-som (tratado - esquerdo G2 =G4
G2 e controle - G4), fixados
to (18% 26°
momento ( semanas) e direito G2 = G4
lado (direito e esquerdo). 26% semana
esquerdo G2=G4
G2 direito = esquerdo
18 semana
G4 direito = esquerdo
Efeito de lado, fixados
momento e ultra-som
G2 direito = esquerdo
26% semana
G4 direito = esquerdo
direito 18% < 26°
. . G2
Efeito de momento, fixados esquerdo 182 < 262
ultra-som e lado.
direito 18% < 26°
G4

esquerdo 18% < 26°
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4.3 Comprimento da Tibia

4.3.1 Comprimento da tibia - 30 aplicacoes de ultra-som. Grupo tratado
(G1) e Grupo controle (G3). Lados direito e esquerdo.

A tabela 8 apresenta:

- 0s valores da média e do desvio padrdo do comprimento da tibia
dos animais, nos grupos G1 (tratado) e G3 (controle), nos momentos do
experimento em que foram obtidas as medidas: M1 - 132 semana de vida; M2 —
18% semana de vida e M3 - 26 semana de vida.

- 0 resumo do resultado da analise estatistica (p < 0,05).

Na figura 22 estao dispostos graficamente os valores da média nos

momentos em que foi obtido o parametro.

A tabela 9 apresenta a analise estatistica com as hipéteses testadas

e 0s comentarios.
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Tabela 8: Média e desvio padrao (mm) do comprimento da tibia. Grupo 30

aplicacoes, G1 (tratado), G3 (controle), Lados direito e esquerdo, nos

momentos estudados (132, 182, 262 semanas) e analise estatistica

GRUPO LADO MOMERTO
13%semana 18%semana 26°semana
G1 direito 39,2 £ 1,43 aAa 40,8 £ 0,93 aAB 43,35 £ 0,87aAA
esquerdo 392 + 1,36 aAa. 40,7 £ 0,98 aAB 43,46 £ 0,92 aAA
direito 40,2+0,50 aAo. 40,6 +1,00aAa. 43,76 £ 1,53 aAB
> esquerdo 40,3 + 0,72 bAa 41,0 £ 0,60 aAa 43,76 £ 1,60 aAB

Letras minusculas: comparacdo do ultra-som (tratado - G1 e controle - G3), fixados o lado
(direito e esquerdo) e o momento (13%, 18% e 26° semanas)
Letras maiusculas: comparacgao de lado, fixados o ultra-som e 0 momento

Letras gregas: comparacdo de momentos, fixados o ultra-som e o lado.
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Figura 22 - Comprimento da tibia — 30 aplicagbes de ultra-som. Valores

médios em cada grupo e momento. G1 — Grupo tratado; G3 — Grupo controle
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Tabela 9: Hipoteses testadas e comentarios do comprimento da tibia.

Grupo 30 aplicacbes - G1 (tratado), G3 (controle). Lados direito e esquerdo,

nos momentos estudados (132, 182, 262 semanas)

HIPOTESES TESTADAS COMENTARIOS
direito G1=G3
13% semana
esquerdo G1<G3
Efeito do ultra-som (tratado -
G1 e controle - G3), fixados direito G1=G3
momento (13%, 18* 26 18%semana
semanas) e lado (direito e esquerdo G1=G3
esquerdo)
direito G1=G3
26° semana
esquerdo G1=G3
G1 direito = esquerdo
13% semana
G3 direito = esquerdo
Efeito de lado, fixados
momento e ultra-som G1 direito = esquerdo
18 semana
G3 direito = esquerdo
G1 direito = esquerdo
26° semana
G3 direito = esquerdo
direito 13%< 18% < 262
: . G1
Efeito de momento, fixados esquerdo 13%< 18% < 267
ultra-som e lado
direito 13%=18%< 26°
G3

esquerdo

13%=18%< 26°




Qesu“:a&o >9

4.3.2 Comprimento da tibia - 45 aplicacoes de ultra-som. Grupo tratado
(G2) e Grupo controle (G4). Lados direito e esquerdo

A tabela 10 apresenta:

- 0s valores da média e do desvio padrao do comprimento do fémur
dos animais, nos grupos G2 (tratado) e G4 (controle), nos momento do
experimento em que foram obtidas as medidas: M2 — 18% semana de vida e M3
- 26% semana de vida.

- 0 resumo do resultado da analise estatistica (p < 0,05).

Na figura 23 estdo dispostos graficamente os valores da média em
cada momento em que foi obtido o parametro.

A tabela 11 apresenta a analise estatistica com as hipéteses testadas

€ 0S comentarios.
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Tabela 10: Média e desvio padrao (mm) do comprimento da tibia. Grupo 45
aplicacbes - G2 (tratado), G4 (controle). Lados direito e esquerdo, nos
momentos estudados (182, 262 semanas) e analise estatistica

MOMENTO
GRUPO LADO
18%semana 26° semana

direito 40,9 £ 1,32 aAa 43,3 £ 1,09 aAB

G2
esquerdo 41,0 £ 1,27 aAa 43,4 £ 1,11 aAB
G4 direito 40,2 £ 0,86 aAa 42,5+ 0,67 aAB
esquerdo 40,5 £ 1,02 aAa 42,8 £ 0,77 aAB

Letras minusculas: comparagdo do ultra-som (G2 - tratado e G4 - controle), fixados o
momento (18% e 26° semanas) e o lado (direito e esquerdo)

Letras maiusculas: comparacgao de lado, fixados o ultra-som e 0 momento

Letras gregas: comparacdo de momentos, fixados o ultra-som e o lado.
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Figura 23: Comprimento da tibia. 45 aplicac6es de ultra-som. Valores
médios em cada grupo e momento. G2 — Grupo tratado; G4 — Grupo controle



Qesu“:a&o 62

Tabela 11: Hipoteses testadas e comentarios do comprimento da tibia.
Grupo 45 aplicacbes - G2 (tratado), G4 (controle). Lados direito e esquerdo,

nos momentos estudados (132, 182, 262 semanas)

HIPOTESES TESTADAS COMENTARIO
direito G2=G4
13% sem
Efeito do ultra-som (tratado — esquerdo G2 =G4
G2 e controle — G4), fixados o
a a direito G2 =G4
momento  (18° e 26 182 sem
semanas) e lado (direito e esquerdo G2 =G4
esquerdo). direito G2 = G4
26% sem
esquerdo G2 =G4
G2 direito = esquerdo
13% sem
G4 direito = esquerdo
Efeito de lado, fixados G2 direito = esquerdo
momento e ultra-som 18" sem
G4 direito = esquerdo
G2 direito = esquerdo
26% sem
G4 direito = esquerdo
direito 18% < 26°
G2
Efeito de momento, fixados esquerdo 182 < 262
ltra-som e lado.
N direito 18% < 26°

G4
esquerdo 18% < 26°
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4.4 Comprimento do Membro

4.4.1 Comprimento do membro - 30 aplicacées de ultra-som. Grupo tratado

(G1) e Grupo controle (G3). Lados direito e esquerdo

A tabela 12 apresenta:

- Os valores da média e do desvio padrdo do comprimento do fémur
dos animais, nos grupos G1 (tratado) e G3 (controle), nos momentos do
experimento em que foram obtidas as medidas: M1 - 132 semana de vida; M2 —
18% semana de vida e M3 - 26 semana de vida.

- O resumo do resultado da analise estatistica (p < 0,05).

Na figura 24 estdo dispostos graficamente os valores da média em
cada momento em que foi obtido o parametro.

A tabela 13 apresenta a andlise estatistica com as hip6teses testadas

e 0s comentarios.
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Tabela 12: Média e desvio padrao (mm) do comprimento do membro.
Grupo 30 aplicacbes - G1 (tratado), G3 (controle). Lados direito e esquerdo,

nos momentos estudados (132, 182, 262 semanas) e analise estatistica

MOMENT
GRUPO  LADO © ©

132 semana 182 semana 262 semana

G1 direito 73,9+261aAo 76,54 +1,71 aAB 81,57 +1,82 aAA
esquerdo 743 +271aAa 76,75+1,57aAB 83,30 +1,95 aAA
direito 756+ 1,28 aAa 76,59 £1,55aAa 82,55+ 3,00 aAB

G3
esquerdo 76,2+ 1,64 bAa 76,82 +£1,35aAd 83,15+ 3,06 aAB

Letras minusculas: comparacgdo do ultra-som (tratado - G1 e controle - G3), fixados o lado
(direito e esquerdo) e o momento (13%, 18% e 26° semanas)

Letras maiusculas: comparacéo de lado, fixados o ultra-som e 0 momento

Letras gregas: comparacao de momentos, fixados o ultra-som e o lado.
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Figura 24: Comprimento do membro — 30 aplica¢6es de ultra-som. Valores

médios em cada grupo e momento. G1 — Grupo tratado, G3 — Grupo controle
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Tabela 13: Hipoteses testadas e comentarios do comprimento do

membro. Grupo 30 aplicagdes - G1 (tratado), G3 (controle). Lados direito e

esquerdo, nos momentos estudados (132, 182, 262 semanas)

HIPOTESES TESTADAS COMENTARIOS
direito tratado = controle
13% semana
Efeito do ultra-som (tratado — esquerdo tratado < controle
G1 e controle — G3), fixados direito tratado = controle
momento (13%, 18%, 26% 18%semana
semanas) e lado (direito e esquerdo  tratado = controle
esquerdo). direito tratado = controle
26° semana
esquerdo  tratado = controle
tratado direito = esquerdo
13% semana
controle  direito = esquerdo
Efeito de lado. fixados tratado direito = esquerdo
’ 18% semana
momento e ultra-som controle direito = esquerdo
tratado direito = esquerdo
26% semana
controle  direito = esquerdo
direito 132 < 18%< 262
tratado
Efeito de momento, fixados esquerdo 13%< 18%< 26°
ultra-som e lado. direito 13%= 182 < 262
controle

esquerdo

13%=18%< 26°
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4.4.2 Comprimento do membro - 45 aplicacées de ultra-som. Grupo tratado
(G2) e Grupo controle (G4). Lados direito e esquerdo

A tabela 14 apresenta:

- 0s valores da média e do desvio padrao do comprimento do fémur
dos animais, nos grupos G2 (tratado) e G4 (controle), nos momentos do
experimento em que foram obtidas as medidas: M2 — 18% semana de vida e M3
- 26% semana de vida.

- 0 resumo do resultado da analise estatistica (p < 0,05).

Na figura 25 estdo dispostos graficamente os valores da média nos

momentos em que foi obtido o parametro.

A tabela 15 apresenta a analise estatistica com as hipéteses testadas

€ 0S comentarios.
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Tabela 14: Média e desvio padrao (mm) do comprimento do membro.
Grupo 45 aplicacbes - G2 (tratado), G4 (controle). Lados direito e esquerdo,
nos momentos estudados (182, 262 semanas) e analise estatistica

MOMENTO
GRUPO LADO
18%semana 26%semana

direito 76,7 + 2,41 aAc. 82,0 £ 1,74 aAB
G2

esquerdo 77,3+ 2,14 aAa 82,6 £ 1,89 aAB

direito 75,5+ 1,51 aAa 81,0 +2,49 aAp
G4

esquerdo 76,2 + 1,81 aAa 82,0 + 1,43 aAB

Letras minusculas: comparacdo do ultra-som (G2 - tratado e G4 - controle), fixados o
momento (18% e 26° semanas) e o lado (direito e esquerdo)

Letras maiusculas: comparacéo de lado, fixados o ultra-som e 0 momento

Letras gregas: comparacao de momentos, fixados o ultra-som e o lado.
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83 -
—G1 lado direito
—G1 lado esquerdo
—G3 lado direito
—G3 lado esquerdo
81

79 A

Comprimento do Membro (mm)

77 A

75 1 1
182 262

Semana

Figura 25: Comprimento do membro — 45 aplica¢6es de ultra-som. Valores

médios em cada grupo e momento. G2 — Grupo tratado; G4 — Grupo controle
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Tabela 15: Hipoteses testadas e comentarios do comprimento do

membro. Grupo 45 aplicagdes - G2 (tratado), G4 (controle). Lados direito e

esquerdo, nos momentos estudados (182, 262 semanas)

HIPOTESES TESTADAS COMENTARIOS
. direito tratado = controle
Efeito do ultra-som (tratado — 182 semana
G2 e controle — G4), fixados esquerdo  tratado = controle
a a
momento (18 e 26 direito tratado = controle
semanas) e lado (direito e 26° semana
esquerdo). esquerdo  tratado = controle
tratado direito = esquerdo
18 semana
Efeito de lado, fixados controle  direito = esquerdo
momento e ultra-som .
tratado direito = esquerdo
26° semana
controle  direito = esquerdo
direito 18%< 26°
tratado
Efeito de momento, fixados esquerdo 18% < 267
ultra-som e lado. direito 182 < 262
controle
esquerdo 18% < 26°
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4.5 Largura do Fémur

4.5.1 Largura do fémur - 30 aplicacoes de ultra-som. Grupo tratado (G1) e
Grupo controle (G3). Lados direito e esquerdo.

A tabela 16 apresenta:

- 0s valores da média e do desvio padrdo do comprimento do fémur
dos animais, nos grupos G1 (tratado) e G3 (controle), nos momentos do
experimento em que foram obtidas as medidas: M1 - 132 semana de vida; M2 —
18% semana de vida e M3 - 26 semana de vida.

- 0 resumo do resultado da analise estatistica (p < 0,05).

Na figura 26 estdo dispostos graficamente os valores da média nos

momentos em que foi obtido o parametro.

A tabela 17 apresenta a analise estatistica com as hip6teses testadas

e 0s comentarios.
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Tabela 16: Média e desvio padrao (mm) da largura do fémur. Grupo 30
aplicacbes - G1 (tratado), G3 (controle). Lados direito e esquerdo, nos
momentos estudados (132, 182, 262 semanas) e analise estatistica

GRUPO  LADO MOMENTO
13% semana 18% semana 26° semana
direito 71+029aA0. 7,5+026aAB 8,0 +0,28 aAA
o esquerdo 7,1 +0,21 aAa.  7,4+0,24aAa 8,1 £0,32 aAB
o5 direito 73+0,34aAo 7.6 +0,19aA0 8,0+0,42 aAB

esquerdo 7,3+0,34aAa 7,6+0,19aAB 8,1 £0,31 aAA

Letras minusculas: comparacgdo do ultra-som (tratado - G1 e controle - G3), fixados o lado
(direito e esquerdo) e o momento (13%*, 18% e 26 semanas)

Letras maiusculas: comparacgao de lado, fixados o ultra-som e 0 momento

Letras gregas: comparacdo de momentos, fixados o ultra-som e o lado.
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821 &1 lado direito

—G1 lado esquerdo
8,11 ——G3lado direito
—G3 lado esquerdo

7,9
7,8 1
7,7 -
7,6

7,5

Largura do Fémur (mm)

7,4 -

7,3 -

7,2

7,1 ) ) 1
132 18¢ 26°

Semana

Figura 26: Largura do fémur. 30 aplicacoes de ultra-som. Valor médio em

cada grupo e momento (G1 — Grupo tratado; G3 — Grupo controle)
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Tabela 17: Hipoteses testadas e comentarios da largura do fémur. Grupo
30 aplicacoes - G1 (tratado), G3 (controle). Lados direito e esquerdo, nos

momentos estudados (132, 182, 262 semanas)

HIPOTESES TESTADAS COMENTARIOS
direito tratado = controle
) 132 semana
Efeito do ultra-som (tratado —
( esquerdo  tratado = controle
G1 e controle — G3), fixados
momento (13°, 18 e 26° 18 soman direito tratado = controle
semanas) e lado (direito e esquerdo  tratado = controle
esquerdo). direito tratado = controle
262 semana
esquerdo  tratado = controle
tratado direito = esquerdo
13? semana
controle  direito = esquerdo
Efeito de lado, fixados 18 soman tratado direito = esquerdo
momento e ultra-som controle  direito = esquerdo
tratado direito = esquerdo
26% semana
controle  direito = esquerdo
direito 13%< 18% < 26°
) . tratado
Efeito de momento, fixados esquerdo 132 - 18% < 262
ultra-som e lado.
direito 13?=18%< 26°
controle

esquerdo

13%< 18%< 26°
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4.5.2 Largura do fémur - 45 aplicacoes de ultra-som. Grupo tratado (G2) e
Grupo controle (G4). Lados direito e esquerdo.

A tabela 18 apresenta:

- Os valores da média e do desvio padrdao do comprimento do fémur
dos animais, nos grupos G2 — tratado e G4 — controle, nos momentos do
experimento em que foram obtidas as medidas: M2 — 182 semana de vida e M3
- 26% semana de vida.

- O resumo do resultado da analise estatistica (p < 0,05).

Na figura 27 estao dispostos graficamente os valores da média nos

momentos em que foi obtido o parametro.

A tabela 19 apresenta a analise estatistica com as hipéteses testadas

€ 0S comentarios.
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Tabela 18: Média e desvio padrao (mm) da largura do fémur. Grupo 45
aplicacbes - G2 (tratado), G4 (controle). Lados direito e esquerdo, nos

momentos estudados (182, 262 semanas) e analise estatistica

MOMENTO
GRUPO LADO
18 semana 26° semana

direito 7,5+0,18 aAa 7,9 £0,34 aAB
G2

esquerdo 7,5 +0,27 aAa 8,0 + 0,28 aAB

direito 7,4 +0,18 aAa 8,1+0,24 aAB
G4

esquerdo 7,4 +0,33 aAo. 8,0 £ 0,26 aAB

Letras minusculas: comparacdo do ultra-som (G2 - tratado e G4 - controle), fixados o
momento (18% e 26° semanas) e o lado (direito e esquerdo)

Letras maiusculas: comparacgao de lado, fixados o ultra-som e 0 momento

Letras gregas: comparacdo de momentos, fixados o ultra-som e o lado.
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8,1 -
—— G2 lado direito
—— G2 lado esquerdo
—— G4 lado direito
—— G4 lado esquerdo
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]

7,3 T 1
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Figura 27: Largura do fémur. 45 aplicacoes de ultra-som. Valor médio em

cada grupo e momento (G2 — Grupo tratado; G4 — Grupo controle)
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Tabela 19: Hipoteses testadas e comentarios da largura do fémur. Grupo
45 aplicacoes - G2 (tratado), G4 (controle). Lados direito e esquerdo, nos

momentos estudados (182, 262 semanas)

HIPOTESES TESTADAS COMENTARIOS
Efeito do ultra-som (tratado — . direito tratado = controle
_ 18 semana
G2 e controle — G4), fixados esquerdo  tratado = controle
momento  (18%° e  26° o
o direito tratado = controle
semanas) e lado (direito € 252 semana
esquerdo). esquerdo  tratado = controle
tratado direito = esquerdo
18% semana
Efeito de lado, fixados controle  direito = esquerdo
momento e ultra-som. . tratado  direito = esquerdo
26° semana
controle  direito = esquerdo
direito 18% < 262
tratado
Efeito de momento, fixados esquerdo 18% < 26°
ultra-som e lado.
direito 18% < 267
controle

esquerdo 18% < 26°
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4.5.3 Largura da tibia - 30 aplicacoes de ultra-som. Grupo tratado (G1) e

Grupo controle (G3). Lados direito e esquerdo.

A tabela 20 apresenta:

- 0s valores da média e do desvio padrao do comprimento do fémur
dos animais, nos grupos G1 — tratado e G3 — controle, nos momentos do
experimento em que foram obtidas as medidas: M1 - 13% semana de vida; M2 —
18% semana de vida e M3 - 26* semana de vida.

- 0 resumo do resultado da analise estatistica (p < 0,05).

Na figura 28 estdo dispostos graficamente os valores da média nos

momentos em que foi obtido o parametro.

A tabela 21 apresenta a analise estatistica com as hipéteses testadas

€ 0S comentarios.
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Tabela 20: Média e desvio padrao (mm) da largura da tibia. Grupo 30

aplicacoes - Gt

(tratado), G3 (controle). Lados direito e esquerdo, nos

momentos estudados (132, 182, 262 semanas) e analise estatistica

MOMENTO
GRUPO LADO
132 semana 182 semana 26% semana

direito 7,5+ 0,20 aAa 7,8 £0,31 aAo 8,1 £0,39 aAo
G1

esquerdo 7,5 +0,20 aAo 7,9 £ 0,43 aAo 8,3 + 0,45 aAo
G3 direito 7,6 0,29 aAa 7,8 £ 0,38 aAo 8,1 +0,49 aAa

esquerdo  75+0,29aAo 7,7+0,37aAo 8,1+0,34 aAB

Letras minusculas: comparacdo do ultra-som (tratado - G1 e controle - G3), fixados o lado
(direito e esquerdo) e o momento (13%, 18% e 26° semanas)

Letras maiusculas: comparacgao de lado, fixados o ultra-som e 0 momento
Letras gregas: comparacdo de momentos, fixados o ultra-som e o lado.
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Figura 28: Largura da tibia - 30 aplicacoes de ultra-som. Valor médio em

cada grupo e momento (G1 — Grupo tratado; G3 — Grupo controle).
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Tabela 21: Hipo6teses testadas e comentarios da largura da tibia. Grupo 30

aplicacoes - Gf

(tratado), G3 (controle). Lados direito e esquerdo, nos

momentos estudados (132, 182, 262 semanas)

HIPOTESES TESTADAS COMENTARIOS
direito tratado = controle
132 semana
Efeito do ultra-som (tratado — esquerdo tratado = controle
G1 e controle — G3), fixados direito tratado = controle
momento (13%, 18% e 26% 18%semana
semanas) e lado (direito e esquerdo  tratado = controle
esquerdo). o
direito tratado = controle
262 semana
esquerdo tratado = controle
tratado direito = esquerdo
132 semana
controle  direito = esquerdo
Efeito de lado, fixados,
momento e ultra-som. tratado direito = esquerdo
182 semana
controle  direito = esquerdo
tratado direito = esquerdo
262 semana
controle  direito = esquerdo
direito 13%=18%= 262
. . tratado
Efeito de momento, fixados esquerdo  {3%= 18%= 26°
ultra-som e lado.
direito 13%=18%< 262
controle

esquerdo

13%2< 18% < 262
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4.5.4 Largura da tibia — 45 aplicacoes de ultra-som. Grupo tratado (G2) e
Grupo controle (G4). Lados direito e esquerdo.

A tabela 22 apresenta:

- 0s valores da média e do desvio padrao do comprimento do fémur,
nos grupos G2 — tratado e G4 — controle, nos momentos do experimento em
que foram obtidas as medidas: M2 — 18% semana de vida e M3 - 26 semana de
vida.

- 0 resumo do resultado da analise estatistica (p < 0,05).

Na figura 29 estao dispostos graficamente os valores da média nos

momentos em que foi obtido o parametro.

A tabela 23 apresenta a analise estatistica com as hipéteses testadas

€ 0S comentarios.
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Tabela 22: Média e desvio padrao (mm) da largura da tibia. Grupo 45
aplicacoes, G2 (tratado) e G4 (controle), Lados direito e esquerdo, nos
momentos estudados (182, 262 semanas) e analise estatistica

MOMENTO
GRUPO LADO
182 semana 262 semana

G2 direito 7,6 £0,39 aAa 8,2 £ 0,44 aAB

esquerdo 7,8 £ 0,23 aAo 8,1 £0,43 aAo

direito 7,8 £ 0,34 aAa 8,5+ 0,62 aAB
G4

esquerdo 7,7 £0,24 aAo 8,3 £ 0,35 aAB

Letras minudsculas: comparagdo do ultra-som (G2 - tratado e G4 - controle), fixados o
momento (18% e 26° semanas) e o lado (direito e esquerdo)

Letras maiusculas: comparacéo de lado, fixados o ultra-som e 0 momento

Letras gregas: comparacao de momentos, fixados o ultra-som e o lado.
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Figura 29: Largura da tibia - 45 aplicac6es de ultra-som. Valor médio em

cada grupo e momento (G2 — Grupo tratado; G4 — Grupo controle)
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Tabela 23: Hipoteses testadas e comentarios da largura da tibia. Grupo 45

aplicacbes - G2 (tratado), G4 (controle). Lados direito e esquerdo, nos

momentos estudados (182, 262 semanas)

HIPOTESES TESTADAS COMENTARIOS
direito tratado = controle
Efeito do ultra-som (tratado — 18% semana
G2 e controle — G4), fixados, esquerdo tratado = controle
momento  (18% e 26°
semanas) e lado (direito e direito tratado = controle
esquerdo). 26% semana
esquerdo  tratado = controle
tratado direito = esquerdo
18 semana
Efeito de lado, fixados controle direito = esquerdo
momento e ultra-som.
tratado direito = esquerdo
26° semana
controle  direito = esquerdo
direito 18% < 26°
tratado
Efeito de momento, fixados esquerdo 18%= 262
ultra-som e lado.
direito 18% < 26°
controle
esquerdo 18% < 26°
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4.6 Comprimento do Membro, Comprimento do Fémur, Comprimento da
Tibia; Largura do Fémur e Largura da Tibia. Grupos tratados — 30 (G1) e 45
(G2) aplicacdes de ultra-som e Grupos controle 30 (G3) e 45 (G4). Lados
direito e esquerdo

A tabela 24 apresenta as hipoteses testadas e os comentarios
validos para todas as medidas acima citadas.

A figura trinta ilustra os resultados obtidos comparando o
comprimento do fémur nos momentos M2 (18% semana de vida) e M3 (262
semana de vida) tanto para 30 quanto para 45 aplica¢des de ultra-som.

A figura 31 ilustra os resultados obtidos comparando o comprimento
da tibia nos momentos M2 e M3 tanto para 30 quanto para 45 aplicacées de

ultra-som.

A figura 32 ilustra os resultados obtidos comparando o comprimento
do membro nos momentos M2 e M3 tanto para 30 quanto para 45 aplicacdes

de ultra-som.

A figura 33 ilustra os resultados obtidos comparando a largura do
fémur nos momentos M2 e M3 tanto para 30 quanto para 45 aplicacdes de

ultra-som.

A figura 34 ilustra os resultados obtidos comparando a largura da
tibia nos momentos M2 e M3 tanto para 30 quanto para 45 aplicacdes de ultra-

som.
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Tabela 24: Hipoteses testadas e comentarios do comprimento do

membro, comprimento do fémur, comprimento da tibia; largura do fémur

e largura da tibia. Grupo 30 aplicacées, G1 (tratado), G3 (controle). Grupo 45

aplicacbes - G2 (tratado), G4 (controle). Lados direito e esquerdo, nos

momentos estudados (182, 262 semanas)

HIPOTESES TESTADAS COMENTARIOS
Gl1eG2 30=45
direito
G3e G4 30245
18% semana
1 2 =
Efeito do numero de GleG 30=45
L . esquerdo
aplicacdes (30 e 45), fixados
o momento (18 e 26° G3eG4  30=45
semanas), o lado (direito e
esquerdo) e o ultra-som GleG2 30=45
(tratado e controle). direito
G3e G4 30245
26% semana
Gl1eG2 30245
esquerdo
G3e G4 30245
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Figura 30: Comprimento do fémur. Valor médio em cada grupo e
momento. Lados direito e esquerdo. G1 (Grupo tratado 30 aplicacoes) - G2
(Grupo tratado 45 aplicacoes)
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Figura 31: Comprimento da tibia. Valor médio em cada grupo e momento.
Lados direito e esquerdo. G1 (Grupo tratado 30 aplicacdes) - G2 (Grupo
tratado 45 aplicacdes)
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Figura 32: Comprimento do membro. Valor médio para cada grupo e

momento. Lados direito e esquerdo. G1 (Grupo tratado 30 aplicacoes) - G2
(Grupo tratado 45 aplicacdes)
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Figura 33: Largura do fémur. Valor médio em cada grupo e momento.
Lados direito e esquerdo. G1 (Grupo tratado 30 aplicacdes) - G2 (Grupo
tratado 45 aplicacdes)
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Figura 34: Largura da tibia. Valor médio em cada grupo e momento. Lados
direito e esquerdo. G1 (Grupo tratado 30 aplicacdes) - G2 (Grupo tratado 45
aplicacoes
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4.7 Morfometria
4.7.1 Morfometria da epifise distal do fémur direito

4.7.1.1 Morfometria das zonas de repouso, proliferacao e maturacao
(ZONA DE PROLIFERAGCAO) da epifise distal do fémur direito

A tabela 25 apresenta:

- Os valores da média e do desvio padrao da medida da soma das
zonas de repouso, proliferacdo e maturacdo (ZONA DE PROLIFERACAO) da
epifise distal do fémur direito, nos quatro grupos estudados: 30 aplicacdes de
ultra-som - G1 (tratado) e G3 (controle) e 45 aplicacées de ultra-som - G2
(tratado) e G4 (controle); nos momentos do experimento: M1 - 132 semana de
vida, M2 — 182 semana de vida e M3 - 262 semana de vida.

- O resumo do resultado da analise estatistica (p < 0,05).

Na figura 35 estao dispostos graficamente os valores da média nos
momentos em que foi obtida a medida.

A tabela 26 apresenta a andlise estatistica com as hip6teses testadas

e 0s comentarios.
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Tabela 25: Média e desvio padrao (um) da morfometria das zonas de
repouso, proliferacdo e maturacdo (ZONA DE PROLIFERACAO) da epifise
distal do fémur direito. Grupo 30 aplicagdes - G1 (tratado), G3 (controle) e
Grupo 45 aplicagbes - G2 (tratado), G4 (controle), nos momentos estudados

(132, 182, 262 semanas) e, andlise estatistica

MOMENTO
GRUPO
13% semana 18% semana 26% semana
G1 140,8+22,24 aq. 129,4420,72 aAo 108,9+10,94
aAo
G3 132,0+14,33 ac. 140,8+19,38 aAa 111,5+£20,15
aAo
G2 133,4+11,04 aAa 115,0+24,94
aAo
G4 104,3+19,57 aAa 94,6+12,72
aAo

Letras mindsculas: comparagdo do ultra-som (tratado e controle), fixados o numero de
aplicacdes (30 e 45) e o momento (132, 18% e 26 semanas de vida)

Letras maiusculas: comparacéo de nimero aplicagdes, fixados o ultra-som e o0 momento
Letras gregas: comparagao de momentos, fixados, o ultra-som e o nimero de aplicagées.
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Figura 35: Morfometria das zonas de repouso, proliferacao e maturacao
(ZONA DE PROLIFERACAO) da epifise distal do fémur direito. Grupos 30
aplicac6es de ultra-som - G1 (tratado) e G3 (controle) e grupos 45 aplicacbes

de ultra-som - G2 (tratado) e G4 (controle)
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Tabela 26: Hipoteses testadas e comentarios da morfometria das zonas
de repouso, proliferacio e maturacio (ZONA DE PROLIFERACAO) da
epifise distal do fémur direito. Grupo 30 aplicagbes - G1 (tratado), G3
(controle) e Grupo 45 aplicacbes - G2 (tratado), G4 (controle), nos momentos

estudados (132, 182, 262 semanas)

HIPOTESES TESTADAS COMENTARIOS

13% semana 30 aplicagdes G1=G3

Efeito do ultra-som

(tratados - G1 e G2 e 182 semana

controles - G3 e G4), 45 aplicacoes G2 =G4
fixados momento (13%

30 aplicacoes G1=G3

30 aplicagbes =
18% ¢ 26%) e nimero de 562 comana plicag G1=G3

aplicacoes (30 e 45). 45 aplicacbes G2 =G4

18% semana GleG2 30 = 45 aplicagdes

Efeito do nlmero de G3e G4 30 = 45 aplicagoes

aplicagoes, fixados

a - . ~
momento e ultra-som 26" semana GleG2 30 = 45 aplicagdes

G3 e G4 30 = 45 aplicagbes

30 aplicagoes G1 13% = 18% = 26°
Efeito de momento,
. , G3 132 =182 = 262
fixados numero de
aplicagdes e ultra-som. 45 aplicaces G2 187 = 262
G4

18% = 26°
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4.7.1.2 Morfometria das zonas hipertrofica, e hipertréfica calcificada (ZONA
HIPERTROFICA) da epifise distal do fémur direito

A tabela 27 apresenta:

- os valores da média e do desvio padrao da medida das zonas
hipertréfica e hipertréfica calcificada (ZONA HIPERTROFICA) da epifise distal
do fémur direito, nos quatro grupos estudados: 30 aplicagdes de ultra-som - G1
(tratado) e G3 (controle) e 45 aplicagdes de ultra-som - G2 (tratado) e G4
(controle); nos momentos do experimento: M1 - 132 semana de vida; M2 — 182
semana de vida e M3 - 262 semana de vida.

- 0 resumo do resultado da analise estatistica (p < 0,05).

Na figura 36 estao dispostos graficamente os valores da média em

cada um dos momentos em que foi obtida a medida.

A tabela 28 apresenta a analise estatistica com as hip6teses testadas

e 0s comentarios.



Qesu“:a&o 9

Tabela 27: Média e desvio padrao (um) da morfometria das zonas
hipertrofica e hipertrofica calcificada (ZONA HIPERTROFICA) da epifise
distal do fémur direito. Grupo 30 aplicagdes - G1 (tratado), G3 (controle),
Grupo 45 aplicacbes - G2 (tratado), G4 (controle), nos momentos estudados
(132, 182, 262 semanas) e andlise estatistica

MOMENTO
GRUPO
132 semana 182 semana 262 semana
G1 81,219,44 acq. 73,1+16,64 aAo 66,3+ 9,77 aAq
G3 76,216,48 ao 76,917,170 aAo 59,9+11,75 aAo
G2 72,4+10,68 aAo 65,3+ 9,78 aAa
G4 52,4+ 5,90 aBo 51,4+ 7,47 aAa

Letras minusculas: comparacdo do ultra-som (tratado e controle), fixados o (30 e 45) e o
momento (132, 18% e 26° semanas de vida)

Letras maiusculas: comparagédo de numero aplicagées, fixados o ultra-som e 0 momento
Letras gregas: comparagao de momentos, fixados, o ultra-som e o nimero de aplicagées.
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Figura 36: Morfometria das zonas hipertréfica e hipertréfica calcificada
(ZONA HIPERTROFICA) da epifise distal do fémur direito. Grupos 30
aplicacoes de ultra-som - G1 (tratado) e G3 (controle) e grupos 45 aplicacoes
de ultra-som - G2 (tratado) e G4 (controle)
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Tabela 28: Hipoteses testadas e comentarios da morfometria das zonas
hipertrofica e hipertrofica calcificada (ZONA HIPERTROFICA) da epifise
distal do fémur direito. Grupo 30 aplicacdes - G1 (tratado), G3 (controle),
Grupo 45 aplicacbes - G2 (tratado), G4 (controle), nos momentos estudados

(132, 182, 262 semanas)

HIPOTESES COMENTARIOS

TESTADAS
Efeito do ultra-som 13% semana 30 aplicagdes G1=G3
(tratados - G1 e G2 e 30 aplicacdes G1=G3
controles - G3 e G4), 18% semana
fixados momento (132, 45 aplicagoes G2 =G4
182 e 26° semanas) e 30 aplicagdes G1=G3
ndmero de aplicacdes 26" semana o

45 aplicagbes G2=G4

(30 e 45).

18% semana GleG2 30 = 45 aplicagbes

Efeito do numero de G3 e G4 30 > 45 aplicagoes
aplicacées, fixados,

26% semana GleG2 30 = 45 aplicagbes
momento e ultra-som

G3 e G4 30 = 45 aplicagdes

Efeito de momento, 30 aplicacdes G1 13%=18% =26
fixados numero de G3 13%=18%=26°
aplicagbes e ultra- G2 182 = 262
som. 45 aplicagbes

G4 18%= 262
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4.7.1.3 Morfometria da epifise distal do fémur direito

A tabela 29 apresenta:

- 0s valores da média e do desvio padrdo da medida da epifise distal
do fémur direito, nos quatro grupos estudados: 30 aplicagdes de ultra-som - G1
(tratado) e G3 (controle) e 45 aplicagdes de ultra-som - G2 (tratado) e G4
(controle); nos momentos do experimento: M1 - 132 semana de vida; M2 — 182
semana de vida e M3 - 262 semana de vida.

- 0 resumo do resultado da analise estatistica (p < 0,05).

Na figura 37 estdo dispostos graficamente os valores da média em

cada um dos momentos em que foi obtida a medida.

A tabela 30 apresenta a analise estatistica com as hipéteses testadas

€ 0S comentarios.
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Tabela 29: Média e desvio padrao (um) da morfometria da epifise distal do

fémur direito. Grupos 30 aplicagdes - G1 (tratado), G3 (controle), Grupo 45

aplicacoes - G2 (tratado), G4 (controle), nos momentos estudados (132, 182,

262 semanas) e analise estatistica

MOMENTO
GRUPO
132 semana 182 semana 26% semana
G1 225,0+17,24 aa 202,4+31,56 aAo 165,6+25,98 aAo
G3 211,0£18,67 aa 206,2+16,63 aAo. 170,7+28,26 aAo.
G2 198,6+ 4,60 aAo 180,8+17,40 aAo.
G4 162,1+26,90 aBa 147,9+16,17 aAo.

Letras minusculas: comparacdo do ultra-som (tratado e controle), fixados o (30 e 45) e o

momento (132, 18% e 26* semanas de vida)

Letras maiusculas: comparacédo de nimero aplicagdes, fixados o ultra-som e o0 momento
Letras gregas: comparacao de momentos, fixados, o ultra-som e o nimero de aplicagdes.
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Tabela 30: Hipoteses testadas e comentarios da morfometria da epifise
distal do fémur direito. Grupo 30 aplicagdes - G1 (tratado), G3 (controle) e
Grupo 45 aplicacdes - G2 (tratado), G4 (controle), nos momentos estudados

(132, 182, 262 semanas)
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HIPOTESES TESTADAS

COMENTARIOS

Efeito do ultra-som
(tratados - G1 e G2 e
controles - G3 e G4),
fixados momento (132,
182 e 262 semanas) e
namero de aplicacdes
(30 e 45).

132 semana

182 semana

26% semana

30 aplicacbes
30 aplicacbes

45 aplicacbes

30 aplicacbes

45 aplicacbes

G1=G3
G1=G3
G2=G4
G1=G3
G2=G4

Efeito do numero de
aplicacoes, fixados,

momento e ultra-som.

182 semana

262 semana

GleG2

G3e G4

GleG2

G3e G4

30 = 45 aplicagbes

30 > 45 aplicagdes

30 = 45 aplicagbes

30 = 45 aplicagbes

Efeito de momento,
fixados, numero de

aplicacoes e ultra-som.

30 aplicagdes

45 aplicacdes

G1

G3
G2

G4

13%=18?
18% = 26°
13% > 26°
13% = 18% = 26°
18%= 26°

18%=26°
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4.7.2 Morfometria da epifise proximal da tibia direita

4.7.2.1 Morfometria das zonas de repouso, proliferacao e maturacao
(ZONA DE PROLIFERACAO) da epifise proximal da tibia direita

A tabela 31 apresenta:

- 0s valores da média e do desvio padrao da medida da Morfometria
das zonas de repouso, proliferacdo e maturagcdo (ZONA DE PROLIFERACAO)
da epifise proximal da tibia direita, nos quatro grupos estudados: 30 aplicacdes
de ultra-som - G1 (tratado) e G3 (controle) e 45 aplicagdes de ultra-som - G2
(tratado) e G4 (controle); nos momentos do experimento: M1 - 132 semana de
vida; M2 — 182 semana de vida e M3 - 262 semana de vida.

- 0 resumo do resultado da analise estatistica (p < 0,05).

Na figura 38 estdo dispostos graficamente os valores da média em

cada um dos momentos em que foi obtida a medida.

A tabela 32 apresenta a analise estatistica com as hipéteses testadas

€ 0S comentarios.
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Tabela 31: Média e desvio padrao (um) da morfometria das zonas de
repouso, proliferacdo e maturacdo (ZONA DE PROLIFERACAO) da epifise
proximal da tibia direita. Grupo 30 aplicacdes - G1 (tratado), G3 (controle),
Grupo 45 aplicagbes - G2 (tratado), G4 (controle), nos momentos estudados
(1328, 182, 262 semanas) e andlise estatistica

MOMENTO
GRUPO
132 semana 182 semana 262 semana
G1 129,2+17,58 aa. 97,3+20,89 aAB 93,0+18,33 aAB
G3 104,9+14,72 ba 92,646,93 aAo 69,7+3,66 aAo
G2 - 106,9+11,28 aAa 94,6+14,94 aAa
G4 - 83,7+12,62 aAa 75,6%11,32 aAa

Letras minusculas: comparacdo do ultra-som (tratado e controle), fixados o (30 e 45) e o
momento (132 18a e 26a semanas de vida)

Letras maiusculas: comparacéo de nimero aplicagdes, fixados o ultra-som e o0 momento
Letras gregas: comparacao de momentos, fixados, o ultra-som e o nimero de aplicagdes.
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Figura 38: Morfometria das zonas de repouso, proliferacao e maturacao
(ZONA DE PROLIFERACAO) da epifise proximal da tibia direita. Grupos 30
aplicacoes de ultra-som - G1 (tratado) e G3 (controle) e grupos 45 aplicacoes

de ultra-som - G2 (tratado) e G4 (controle)
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Tabela 32: Hipoteses testadas e comentarios da morfometria das zonas
de repouso, proliferacio e maturacio (ZONA DE PROLIFERACAO) da
epifise proximal da tibia direita. Grupo 30 aplicacées - G1 (tratado), G3
(controle), Grupo 45 aplicagdes, G2 (tratado) e G4 (controle), nos momentos

estudados (132, 182, 262 semanas)

HIPOTESES TESTADAS COMENTARIOS

a L
Efeito  do  ultra-som 13%semana 30 aplicacdes G1>G3

(tratados - G1 e G2 e

controles - G3 e G4), 30 aplicagoes G1=G3
18% semana
fixados momento (132, 45 aplicacdes G2 =G4
182 e 262 semanas) e
namero de aplicacdes 30 aplicacdes G1=G3
a
(30 e 45). 26° semana o
45 aplicacdes G2=G4

Gl1eG2 30 = 45 aplicagdes

18% semana
Efeito do numero de G3 e G4 30 = 45 aplicagbes
aplicacoes, fixados,
Momento e ultra-som. GleG2 30 = 45 aplicagbes
26° semana
G3e G4 30 = 45 aplicacdes
30 G1 13% > 18% = 26°
aplicacoes
Efeito de momento, G3 13% = 18% = 26
fixados, numero de
aplicagbes e ultra-som. 45 G2 187 = 26°
aplicacoes

G4 182 = 262
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4.7.2.2 Morfometria das zonas hipertrofica e hipertrofica calcificada (ZONA
HIPERTROFICA) da epifise proximal da tibia

A tabela 33 apresenta:

- 0s valores da média e do desvio padrao da medida da Morfometria
das zonas hipertréfica e hipertréfica calcificada (ZONA HIPERTROFICA) da
epifise proximal da tibia direita, nos quatro grupos estudados: 30 aplicacdes de
ultra-som - G1 (tratado) e G3 (controle) e 45 aplicacées de ultra-som - G2
(tratado) e G4 (controle); nos momentos do experimento: M1 - 132 semana de
vida; M2 — 182 semana de vida e M3 - 262 semana de vida.

- 0 resumo do resultado da analise estatistica (p < 0,05).

Na figura 39 estdo dispostos graficamente os valores da média em

cada um dos momentos em que foi obtida a medida.

A tabela 34 apresenta a andlise estatistica com as hip6teses testadas

e 0s comentarios.
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Tabela 33: Média e desvio padrao (um) da morfometria das zonas
hipertréfica e hipertréfica calcificada (ZONA HIPERTROFICA) da epifise
proximal da tibia. Grupos 30 aplicacoes, G1 (tratado), G3 (controle), Grupo 45

aplicacbes - G2 (tratado), G4 (controle), nos momentos estudados (132, 182,
262 semanas) e analise estatistica

MOMENTO
GRUPO
132 semana 182 semana 262 semana
G1 75,2+7,09 ao 51,11£5,39 aAB 47,5+7,21 aAB
G3 54.6+4,78 ba. 53,9+6,20 aAq 45,5+1,73 aAa
G2 — 53,4+4 58 aAq. 48,3+9,03 aAq
G4 - 40,8+6,55 aBa 38,6+7,70 bAa

Letras minusculas: comparacdo do ultra-som (tratado e controle), fixados o (30 e 45) e o
momento (132, 18% e 26° semanas de vida)

Letras maiusculas: comparagédo de numero aplicagées, fixados o ultra-som e 0 momento
Letras gregas: comparacao de momentos, fixados, o ultra-som e o nimero de aplicagdes.
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Figura 39: Morfometria das zonas hipertréfica e hipertréfica calcificada
(ZONA HIPERTROFICA) da epifise proximal da tibia direita. Grupos 30
aplicacoes de ultra-som - G1 (tratado) e G3 (controle) e grupos 45 aplicacoes
de ultra-som - G2 (tratado) e G4 (controle). Valores em micrémetros
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Tabela 34: Hipoteses testadas e comentarios da morfometria das zonas
hipertrofica e hipertrofica calcificada (ZONA HIPERTROFICA) da epifise

proximal da tibia direita. Grupo 30 aplicacbes - G1 (tratado), G3 (controle),

Grupo 45 aplicagbes - G2 (tratado), G4 (controle), nos momentos estudados

(132, 182, 262 semanas)

HIPOTESES TESTADAS

COMENTARIOS

Efeito do ultra-som
(tratados - G1 e G2 e
controles - G3 e G4),
fixados momento (132,
182 e 262 semanas) e
namero de aplicacdes
(30 e 45).

132 semana

182 semana

26% semana

30 aplicacdes

30 aplicagdes

45 aplicacdes

30 aplicagoes

45 aplicacbes

G1>G3

G1=G3

G2=G4

G1=G3

G2 >G4

Efeito do numero de
aplicagoes, fixados

momento e ultra-som.

182 semana

262 semana

GleG2

G3e G4

Gl1eG2
G3e G4

30 = 45 aplicagbes

30 > 45 aplicacdes

30 = 45 aplicacbes

30 = 45 aplicagbes

Efeito de momento,
fixados numero de

aplicacoes e ultra-som.

30 aplicacbes

45 aplicacdes

G1

G3
G2

G4

13% > 18% = 26°

13%=18%=26°
18% = 26°

18% = 26°
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4.7.2.3 - Morfometria da epifise proximal da tibia

A tabela 35 apresenta:

- 0s valores da média e do desvio padrao da medida da Morfometria
da epifise proximal da tibia direita, nos quatro grupos estudados: 30 aplicacdes
de ultra-som - G1 (tratado) e G3 (controle) e 45 aplicagdes de ultra-som - G2
(tratado) e G4 (controle); nos momentos do experimento: M1 - 132. semana de
vida; M2 — 182. semana de vida e M3 - 262. (semana de vida).

- 0 resumo do resultado da analise estatistica (p < 0,05.

Na figura 40 estdo dispostos graficamente os valores da média em

cada um dos momentos em que foi obtida a medida.

A tabela 36 apresenta a analise estatistica com as hipéteses testadas

€ 0S comentarios.
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Tabela 35: Média e desvio padrao (um) da morfometria da epifise proximal
da tibia. Grupos 30 aplicacoes. G1 (tratado), G3 (controle), Grupo 45

aplicacoes - G2 (tratado), G4 (controle), nos momentos estudados (132, 182,
262 semanas) e analise estatistica

MOMENTO
GRUPO
132 semana 182 semana 262 semana
G1 227,2+20,96 aAa 180,1+18,57 aAB 165,2+16,54 aAB
G3 158,6+19,00 bA« 151,6+11,58 aAa 115,8+3,95 bAB
G2 - 167,7+21,39 aAq 166,9+10,56 aAo
G4 - 121,8421,76 bA« 121,8419,79 bA«

Letras minusculas: comparacdo do ultra-som (tratado e controle), fixados o (30 e 45) e o
momento (132, 18% e 26* semanas de vida)

Letras maiusculas: comparacéo de nimero aplicagdes, fixados o ultra-som e o0 momento
Letras gregas: comparacao de momentos, fixados, o ultra-som e o nimero de aplicagdes.
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Figura 40: Morfometria da epifise distal da tibia direita. Grupos 30

aplicacoes de ultra-som - G1 (tratado) e G3 (controle) e grupos 45 aplicacoes

de ultra-som - G2 (tratado) e G4 (controle). Valores em micrémetros
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Tabela 36: Hipoteses testadas e comentarios da morfometria da epifise

proximal da tibia direita. Grupo 30 aplicacdes - G1 (tratado), G3 (controle),

Grupo 45 aplicagbes - G2 (tratado), G4 (controle), nos momentos estudados

(132, 182, 262 semanas)

HIPOTESES TESTADAS COMENTARIOS
Efeito do ultra-som 13% semana 30 aplicagbes G1>G3
tratados (G1 e G2) e L

18% semana 30 aplicagOes G1=G3
controles (G3 e G4)
fixados, momento (132, 45 aplicacdes G2 > G4
182 e 262 semanas) e 26°semana 30 aplicagdes G1>G3
namero de aplicacbes 45 aplicacGes G2 > G4
(30 e 45).

18%semana G1e G2 30 = 45 aplicagbes
Efeito do numero de G3 e G4 30 = 45 aplicagbes
aplicagoes, fixados og2gemana Gie G2 30 = 45 aplicagdes
momento e ultra-som.

G3e G4 30 = 45 aplicacdes
30 G1 13% > 18% = 26°
Efeito de momento, gplicacdes
fixados  nimero  de G3 13% = 18% > 26°
aplicagdes e ultra-som. 45 G2 187 = 262
aplicacoes
G4 18% = 26°
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4.7.3 Morfometria - Figuras
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Figura 41. Disco epifisial da tibia. Grupo tratado - 30 aplicacdes (G1) - 132 semana: A
(Zonas de repouso +de proliferagdo + de maturagdo); B (Zonas hipertrofica + hipertréfica
calcificada); C (Disco epifisial).
H.E. - AO 30 x
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Figura 43. Disco epifisial da tibia. Grupo tratado - 30 aplicacoes (G1) - 18
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H.E. - AO 20 x
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Figura 46. Disco epifisial do fémur. Grupo tratado - 30 aplicagdes
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Figura 48. Disco epifisial da tibia. Grupo tratado - 45 aplicacoes (G2) - 262 semana
H.E. - AO 25 x
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Figura 49. Disco epifisial do fémur. Grupo controle - 30 aplicacoes (G3) - 262 semana
H.E. - AO 30 x



127

DISCUSSAO



D. ~ 128
ISCUSSAO

5 DISCUSSAO

5.1 Animal de Experimentacao

Na escolha do rato como animal de experimentacao considerou-se:

a) conhecimento da biologia dos tecidos examinados no estudo,
técnicas padronizadas para as comparacbes desejadas e experiéncia
acumulada em numero expressivo de experimentos semelhantes;

b) necessidade de animais jovens, com disco epifisial em atividade,
para estudar possivel efeito do ultra-som sobre o crescimento 0sseo;
acompanhamento por tempo longo o suficiente para observarmos o individuo
adulto e assim detectar alteragbes, que mesmo pequenas no curto prazo,
pudessem ser reconhecidas e mensuradas no animal adulto ou que quando
presentes durante o tratamento fossem efémeras, desaparecendo ao longo do
tempo;

c) que a manutencao de animais em condigcdes de laboratorio por
longo tempo acarreta inumeras dificuldades; desde os cuidados diarios de
acordo com principios éticos de manipulagcdo de animais; o fornecimento de
agua, alimentacado “ad-libitum” e cuidados higiénicos; e custos, que trazem
relacdo com o porte do animal e com o periodo de tempo compreendido desde
o inicio do experimento até o estabelecimento da idade adulta;

d) facilidade de obtencdo dos animais nas quantidades e idade
necessarias, com amostra o mais uniforme possivel.

O rato tem sido objeto de inUmeros trabalhos a respeito de aspectos
biolégicos e relativos a histologia do disco epifisial; € modelo de comparacéao a
outros animais e, guarda semelhanga ao padrao humano (Barnes, et al. 1947;
Shenk et. al., 1968; Brighton et. al., 1969, Brighton a,b 1971,1978; Kember
1972; Warrell e Taylor 1979; Steimberg 1981; Taylor et. al. 1987).

Embora, outros animais tenham sido utilizados em estudos sobre o
ultra-som, como caes, carneiros, porcos e principalmente coelhos, o rato tem
sido escolha frequente (De Forester et. al.,, 1953; Abramovich, 1970; Duarte,
1984; Taylor et. al., 1987; Wiltink et. al., 1994; Reher et. al., 1997; Spadaro &
Albanese, 1998; Azuma et. al., 2001).
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Ao contrario do homem que, adulto, tem o disco epifisial “fechado”,
ou seja, a espessura do disco diminui progressivamente até o desaparecimento
durante a adolescéncia e inicio da fase adulta, estabelecendo uma
continuidade Ossea entre a epifise e a metéfise, no rato o disco epifisial
persiste durante toda a vida, embora a atividade n&o seja uniforme, diminuindo
significativamente ao longo dos primeiros seis meses de vida.

Essas caracteristicas foram relatadas por Kember (1973) que
demonstrou que apds periodo de taxas crescentes de desenvolvimento 6sseo,
que chamou de desenvolvimento pds-embribnico e, que termina na terceira
semana de vida do rato, a velocidade do crescimento longitudinal do 0sso
diminui gradativamente até a 26* semana de vida. Apds, a taxa de crescimento
0sseo é residual, restando pequena atividade durante toda a vida do animal, ao
contrario de outros mamiferos.

Apesar dessa diferenca biolégica, em prazo relativamente curto (seis
meses ou 26 semanas) qualquer influéncia exercida, pelo tratamento, sobre o
crescimento ésseo durante o desenvolvimento do animal, estara presente ou
nunca se manifestarad, o que também torna o rato atraente modelo em

experimentagao animal.

5.2 Modelo de Agressao

5.2.1 Local

O disco epifisial é estrutura histologica interposta entre a epifise e a
metéafise, responsavel pelo crescimento longitudinal dos ossos. Embora,
Junqueira & Carneiro (2004) tenham dividido o disco epifisial em cinco
camadas ou subdivisdes histoldgicas, Schenk et. al., (1968), Brighton (1978) e
outros autores que desenvolveram estudos sobre crescimento ésseo (Spadaro
e Albanese, 1998; Lyon et. al., 2003; Ogurtan et. al., 2002; Korstjens et. al.,
2004), definiram o disco em trés camadas: a zona de cartilagem em repouso
situada na porcdo mais préxima a epifise; a zona de proliferacdo juntamente
com a zona de maturagdo, onde ocorre a divisdo celular e os condrécitos
adotam formacdo em colunas e, a zona hipertréfica somada a zona de

calcificacdo, mais proxima a metafise, onde os condrdcitos aumentam de
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tamanho e a matriz fundamental é progressivamente impregnada de ions de
célcio ocorrendo a morte celular. Na regidao metafisaria a zona hipertréfica é
invadida por vasos sanguineos, notando-se a presenca de osteoclastos e
osteoblastos que promovem a reabsor¢cdo dos condrécitos e a formacao de
0SSO0.

Decidiu-se medir o disco epifisial em sua altura (ou largura) total
(Disco Epifisial) e dividi-lo, para obtengcdo das medidas, em duas camadas
distintas: a primeira - designada Zona de Proliferacdo — compreendendo a zona
de células em repouso e as zonas de proliferacdo e maturacéo e, a segunda
designada — Zona Hipertrofica — compreendendo a zona hipertréfica e a zona
hipertréfica calcificada.

O joelho como local de escolha para a aplicacao do ultra-som no
rato deve-se a facilidade de expor a regiao a intervengao, acessar as estruturas
O0sseas sem interposicdo muscular entre o cabecote do ultra-som e as
estruturas dsseas e, ser regido modelo freqliente para estudos histolégicos do
disco epifisial, além do fato de que as epifises, distal do fémur e proximal da
tibia, sdo responsaveis por percentual significativo do crescimento do membro

caudal.

5.2.2 Método

Como o rato apresenta, na epifise proximal da tibia, taxa
decrescente de crescimento a partir da terceira semana de vida (Kember,
1973), o estudo visou atuar com o tratamento proposto, 0 mais brevemente
possivel.

Diferentemente do procedimento de Spadaro e Albanese (1998) e
Lyon et. al. (2003), nao foi possivel submeter os animais ao tratamento sem
anestesia. Realizar o experimento, com os animais em vigilia induzia agitacéo
e agressividade e, tornava impossivel manter o cabecote corretamente
acoplado durante os dez minutos da aplicagao (ou simulagao) do ultra-som.

Todos os animais foram, portanto, anestesiados antes de cada
aplicacao do ultra-som.

O tamanho e peso do animal e a maior sensibilidade a anestesia,

tornou necessario iniciar o estudo a partir da quarta semana de vida. O tempo
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de 13 semanas de vida foi considerado para término da aplicacao do ultra-som,
atuando o tratamento durante periodo considerado como o segundo (apés o
crescimento pds-embribnico, entre o nascimento e a terceira semana de vida,
segundo Kember, 1973) de maior atividade do disco epifisial da tibia do rato e
consequentemente do crescimento 6sseo.

O protocolo de estudo previa um total de 30 ou 45 aplicacbes de
ultra-som, até o final da 13* semana de vida. Assim o grupo de 45 aplicagdes
deveria receber, desde o inicio do experimento na quarta semana de vida,
cinco aplicagcdes (e anestesias) semanais, 0 que provocava aumento da
mortalidade dos animais, dificultando em demasiado esta proposic¢ao.

Decidiu-se, mesmo assim, estabelecer grupo com esse numero de
aplicacoes e para isto foi necessario estender o tratamento até a 18 semana
de vida. Foram realizadas em todos os grupos, trés aplicacdes semanais (e/ou
anestesias) entre a quarta e o final da 9% semana de vida, quatro aplicagcdes
semanais entre a 10* e a 13% semana e, no grupo 45 aplicagdes, outras trés
aplicacoes (e/ou anestesias) semanais até a 18% semana de vida, estabelecida
como o0 segundo momento deste experimento.

O estudo prolongou-se até o final do sexto més de vida, ou 26
semanas, quando o rato inicia o declinio (se considerar que o animal vive em
média um ano) com minima atividade biolégica no disco epifisial (Kember
1973), de forma a observar os efeitos, se presentes, no animal desenvolvido.

A cada momento do experimento dez animais foram escolhidos por
sorteio para eutanasia, obtencdo das medidas de comprimento do 0sso e da
largura da epifise e como no grupo de 30 aplicagdes foram estabelecidos trés
distintos momentos (132, 182 e 262 semanas de vida), foram necessarios ao
menos trinta animais (utilizamos 35 ou 36), por grupo (tratado e controle). No
grupo de 45 aplicacdes, estabelecido dois momentos apenas (182 e 262
semanas de vida) a necessidade foi de 20 animais (utilizamos 25 ou 26) por
grupo (tratado e controle), num minimo de 100 animais (utilizamos 122).

5.2.3 Avaliacao clinica
Dados, como o peso dos animais, foram obtidos para que,

indiretamente, pudéssemos monitorar a condicdo clinica. Os animais,
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semanalmente, antes da anestesia e aplicacdo do ultra-som, foram observados
quanto a sua atividade fisica e marcha. Apds a anestesia eram pesados,
realizada a tricotomia, observada a pele a procura de possiveis lesdes e
comparadas as movimentagoes articulares passivas de ambos os joelhos.

Nao foram observadas alteracdes da marcha, atividade fisica dos
animais e diferengas entre as movimentacdes articulares e desvios de eixo dos
joelhos tratados (direito) e esquerdos (controle). O ultra-som n&o provocou
lesbes de pele.

Nas duas primeiras semanas ocorreram 12 dos 17 O&bitos
observados em todo o experimento. As causas foram a sensibilidade ao
anestésico e a asfixia do animal, que ainda sobre o efeito do anestésico, nao
reagia ao ficar sob os outros animais, apés o procedimento. O protocolo
passou a incluir periodo de “recuperacéo anestésica” em local aquecido, até o
despertar do animal. S6 depois eram, entao, recolocados em suas caixas o que
evitou mortes subsequientes. Cinco animais foram encontrados mortos e, ao
contrario do ganho do peso habitual, havia na semana anterior a de suas
mortes, perda de peso em dois animais ou manutencdo do peso em outros
trés. Em um desses animais havia secrecao purulenta nos pulmoées, um foi
encontrado semi-devorado e os demais foram descartados, antes de serem
examinados. Nao houve mortes de animais além da 82 semana de vida (quatro
primeiras semanas do experimento).

O peso médio semanal, de cada grupo estudado, desde a terceira
semana de vida, apresentou ligeiro afastamento dos pontos médios ao longo
do tempo, sem que houvesse diferenca estatistica entre os quatro grupos em
cada um dos trés momentos do estudo.

Ao longo do tempo o0s animais apresentaram, como era esperado,
aumento do peso. A comparagdo do peso entre as semanas 13% e 18 néo
mostrou diferengca estatistica, embora 0s animais tenham aumentado
normalmente seu peso e isto foi uniforme em todos os grupos estudados. Em
estudo anterior havia concluido que a aplicacdo do ultra-som em diferentes
poténcias nao interfere no desenvolvimento corp6reo normal dos animais
(Barreto, 1998).
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Nas medidas comprimentos do fémur, da tibia e do membro e
larguras das epifises distal do fémur e proximal da tibia, quando comparados,
no grupo tratado, o lado direito com o lado esquerdo no mesmo animal ou, com
o lado direito do grupo nao tratado (controle), ndo foi encontrada diferenca
estatistica. Quando os dados do lado direito dos animais do grupo tratado com
30 aplicacbes foram comparados com o mesmo lado dos animais do grupo
tratado com 45 aplicagoes, também nao foi encontrada diferenca.

Assim, a aplicacao do ultra-som nao interferiu (nem estimulando nem
inibindo) no desenvolvimento do comprimento longitudinal e na largura 6ssea
do fémur e da tibia, no membro objeto do tratamento (direito), tanto comparado
ao lado contra-lateral, quanto ao mesmo lado do grupo controle, independente
do numero de aplicacbes a que foram submetidos, em todos os momentos
estudados. As variacdes encontradas ocorreram, tanto nos grupos tratados,
quanto nos seus controles, sem que houvesse um padrdao que pudesse sugerir
efeito do tratamento.

5.2.4 Morfometria

Os parametros estudados no disco epifisial do fémur néo
evidenciaram alteragbes estatisticas. Assim foram os resultados, quando da
comparacao entre os grupos tratados e seus respectivos controles nos
parametros Zona de Proliferacdo, Zona Hipertrofica e Disco Epifisia, tanto para
30 quanto para 45 aplicagdes.

O resultado da comparacéao, no fémur, entre os grupos tratados com
30 aplicagdes e 45 aplicacdes, ndo mostrou diferenca estatistica, em relacao
ao numero de vezes em que esse tratamento foi aplicado. Ao comparar o grupo
controle 30 aplicacdes de ultra-som (G3) com o grupo controle 45 aplicagdes
(G4), encontramos na 182 semana de vida diferenca estatistica significativa,
embora essa comparagcdo nao tenha sentido (ambos sao controles nao tendo
sido submetidos ao ultra-som), mostrando que eventuais diferencas podem
existir sem que haja qualquer influéncia do tratamento instituido. H4, portanto
que se ter cautela com a presenca de alguma diferenca, isoladamente.
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Na medida Zona de Proliferacao da tibia, no grupo de 30 aplicacoes,
na 132 semana, tratado foi maior do que o controle. No grupo 45 aplicacdes de
ultra-som nao houve diferenca estatistica entre tratado e controle.

Na medida Zona Hipertréfica, no grupo 30 aplicacbes tratado foi
maior do que o controle na 132. semana e, para 45 aplicagdes o grupo tratado
foi maior que o controle na 262. semana.

Na medida Disco Epifisial, no grupo 30 aplicacdes, tratado foi maior
gue controle na 132 semana e na 262 semana e, para 45 aplicacoes tratado foi
maior que controle na 182 e na 262 semanas.

As diferencas mostram efeito do tratamento, sugerindo haver
estimulo ao aumento da altura individual das zonas do disco epifisial (e de seu
todo) pelo ultra-som.

Nao houve diferenca entre os grupos tratados com 30 aplicacdes e
com 45 aplicacoes.

5.2.5 Consideracoes finais

A aplicagao do ultra-som, nas condigdes deste trabalho, foi realizada
em animais jovens, durante periodo em que o animal estd em franco
crescimento e propicio ao estudo de tratamentos que possam exercer
influéncia sobre seu crescimento. Foi aplicado trés ou quatro vezes por semana
durante nove ou quatorze semanas, até a idade adulta do animal e os dados
estatisticos mostram que o ultra-som, ainda que de modo nao uniforme, tanto
no grupo tratado com 30 aplicagdes quanto no grupo tratado com 45 aplicagdes
de ultra-som, provocou aumento, estatisticamente relevante, em zonas do
disco epifisial da tibia (mas n&o do fémur) entre os animais tratados e
controles, mas isso nao foi suficiente para alterar o comprimento ésseo e a
largura das epifises, tanto do fémur quanto da tibia.

Os mecanismos de acao do ultra-som, sobre os tecidos ndo sao
bem conhecidos e, apesar dos avancgos, esta afirmacdo esta presente, na
literatura, desde a publicacao de Wells em 1970, até as de Leighton e de Haar
ambos em 2007. Qual seria a razao, ou razdes, que fazem com que o ultra-
som tenha efeito positivo sobre a consolidacdo de fraturas, mas nao no

preenchimento de falhas Osseas em mandibulas? Porque o ultra-som
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influenciou a altura de diferentes zonas histolégicas, bem como de toda a altura
do disco epifisial, mas sem alterar o crescimento 6sseo como mostrado neste
experimento? Essas sdo perguntas para as quais ndao ha ainda respostas
satisfatorias.

Baseado, também, nas observacdes sobre as ondas em diversos
meios, supbe-se e mesmo existe confirmacdes de acdes do ultra-som nos
tecidos bioldégicos, como o aquecimento, cavitagdo, aumento da
permeabilidade da membrana celular, formacdo de micro bolhas pela
cavitacao, aumento da susceptibilidade de tumores a quimioterapicos, necrose
tecidual, destruicdo 6ssea e articular, estimulo a consolidacéo 6ssea e, relatos
nao concordantes sobre o crescimento 6sseo e o disco epifisial.

Wiltink et. al. (1995) aplicaram ultra-som pulsétil e continuo, por sete
dias, nas poténcias de 0,1, 0,33, 0,49, 0,55 e 0,77 W/cm? uma Unica vez, por
um ou cinco minutos, na cartilagem epifisial de metatarsianos de fetos de
camundongos (mantidos em meio de cultura) com 16 e 17 dias. Compararam o
comprimento e a taxa de crescimento com 0 seu respectivo controle e entre as
diferentes poténcias. Nao encontraram diferengas entre tratado e controle ao
aplicar ultra-som continuo nas poténcias de 0,1 e 0,5 W/cm? por um minuto,
embora concluissem por tendéncia, no grupo tratado com 0,5 W/cm?, a que o
lado tratado tivesse uma taxa de crescimento longitudinal menor que o
controle. Ao aplicarem ultra-som pulsati na poténcia de 0,77 W/cm?
encontraram aumento da taxa de crescimento do 4° ao 7° dia e aumento na
altura da zona proliferativa, mas nao da zona hipertréfica. Nas poténcias de
0,1, 0,33 e 0,49 W/cm? ndo encontraram nenhuma diferenga estatistica entre o
grupo tratado e seu respectivo controle.

Spadaro e Albanese (1998), aplicando ultra-som pulsatil em ratos na
poténcia de 0,03 W/cm?, durante 20 minutos por dia e por quatro semanas, nao
encontraram diferengas no comprimento 6sseo, entre lados tratado e controle.

Ogurtan et. al. (2002) estudaram a aplicacdo de ultra-som pulsatil
nas poténcias de 0,2 e 0,5 W/cm? no réadio e ulna de coelhos, em aplicacdes
diaria por cinco minutos, durante 10, 15 e 20 dias. Nao encontraram diferenca
entre tratado e controle para qualquer um dos seis grupos estudados. Ao
compararem o grupo tratado de 0,5 W/cm? com o grupo tratado de 0,2 W/cm?
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notaram aumento da taxa de crescimento dos animais e do tamanho da
cartilagem epifisial, para o grupo de 10 dias e, diminuicdo para os grupos de 15
e 20 dias.

Lyon et. al. (2003) aplicaram, em coelhos, ultra-som pulsatil, nas
poténcias de 0,5 W/cm? e 2,2 W/cm?, diariamente, por 20 minutos, durante 42
dias. Tomaram medidas em trés pontos distintos do disco epifisial distal do
fémur e proximal da tibia e também dos comprimentos do fémur e da tibia.
Compararam os resultados entre os dois grupos e entre cada grupo com 0s
respectivos controles (joelho contralateral). Nao encontraram, para todos os
parametros, diferenca entre tratados e seu controle e também nenhuma
diferenca entre as medidas de comprimento e largura entre os dois grupos
tratados. Entretanto, notaram que disco epifisial dos animais do grupo de 2,2
W/cm? foi maior do que o dos animais do grupo 0,5 W/cm?, tanto para o fémur
quanto para a tibia.

Seinsheimer e Clement (1981), em estudo com coelhos, concluiram
que tanto o numero de células da camada proliferativa quanto o grau de mitose
dessas células e a quantidade de matriz na zona hipertréfica guardam relacao
com a taxa de crescimento longitudinal do disco epifisial.

Rolian (2008), em trabalho com camundongos e gerbos (rato-
canguru), concluiu que o ciclo de maturacdo da cartilagem epifisaria é
“conservadoramente” semelhante entre os vertebrados. Observou que, apesar
de nado haver uma total compreensdo dos fatos, a diferenga de crescimento
longitudinal dos 0ssos, entre as espécies e também, entre ossos longos do
individuo adulto dentro da mesma espécie, guarda relagdo mais significativa
com o numero de células da camada basal que com a dimensao das outras
duas camadas.

Kortsjens et. al. (2004), sugeriram que o ultra-som n&o interfere com
as células das zonas de repouso e de proliferacdo embora aumente o tamanho
das zonas hipertréficas e de calcificagdo do disco epifisial.

Nao ha, na literatura e também neste estudo, evidéncias que o ultra-
som provoque estimulo ao crescimento ésseo. Seja qual for o0 mecanismo de
atuagcdo ao estimular o calo de fratura, maior vascularizacdo, aparente

diminuicdo da dor e resposta inflamatéria em tecidos moles, cicatrizacdao de
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Ulceras de pele, o ultra-som provoca, apenas, como sugere Korstjens et. al.
(2004), aumento da altura do disco epifisial e, este efeito ndo € suficiente,
talvez por ndo interferir com as células da zona de cartilagem em repouso, para
desencadear alteragdes consistentes no crescimento 6sseo longitudinal.

O ultra-som, na pratica clinica e em estudos experimentais, pode
variar amplamente em todos os parametros que definem a sua aplicagdao ou
prescricdo de tratamento. Pode-se escolher inUmeras possibilidades para o
tempo de cada aplicacdo, a freqiéncia de emissdo da onda ultra-sonora, a
poténcia de emissao, 0 modo de emisséo, se continuo ou pulsatil e, dentro da
emissao pulsatil, a freqiiéncia do pulso na unidade tempo e a relacéo “on-off’de
pulso. Os estudos publicados utilizaram ampla variacdo nas prescricoes de
tratamento, mas existem ainda, possibilidades quase inesgotaveis nessas
escolhas.

Nesta breve revisdo, somente no estudo de Wiltink et. al. (1995) foi
relatada a ocorréncia de estimulo ao crescimento ésseo e, ainda por periodo
determinado. ApGs o presente estudo considero, com reservas, a possibilidade
de poder o ultra-som estimular o crescimento ésseo, por acao direta no disco
epifisial, embora reconheca haver espaco, no conhecimento cientifico, para

novas investigacoes.
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6 CONCLUSAO
Nas condi¢des deste trabalho e no rato, ndo se observou efeito do

ultra-som terapéutico continuo, sobre o crescimento ésseo do fémur e da tibia.
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Baixar livros de Literatura

Baixar livros de Literatura de Cordel
Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matematica

Baixar livros de Medicina

Baixar livros de Medicina Veterinaria
Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC

Baixar livros Multidisciplinar

Baixar livros de Musica

Baixar livros de Psicologia

Baixar livros de Quimica

Baixar livros de Saude Coletiva
Baixar livros de Servico Social
Baixar livros de Sociologia

Baixar livros de Teologia

Baixar livros de Trabalho

Baixar livros de Turismo
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