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RESUMO 
A etiologia da fadiga tem sido objeto de estudo em pesquisas relacionadas ao desempenho esportivo em função da 
necessidade de esclarecer os mecanismos que reduzem a capacidade de manutenção do desempenho em intensidades 
elevadas de esforço. A concepção tradicional de fadiga assume que os mecanismos possam ser desencadeados em sítios de 
ação central ou periférica. A fadiga periférica é compreendida como uma oferta inadequada de oxigênio tecidual, acúmulo de 
metabólitos e depleção de substrato energético acelerando a acidose muscular. A fadiga central, por sua vez, oriunda do 
sistema nervoso central (SNC), apresenta alterações nos neurotransmissores, podendo alterar o perfil metabólico e 
temperatura do SNC. Desta forma, a presente revisão tem como intuito abordar os mecanismos de fadiga central e periférica, 
norteando futuras interpretações sobre o fenômeno. 
Palavras-chave: Oxigênio. Glicogênio muscular. Limitação do exercício 

ABSTRACT 
The etiology of fatigue has been studied by related researches to sports performance, due of need to clarify the mechanism 
that decrease performance maintenance at high intensity effort. In exercise sciences because of the need to clarify the 
mechanisms to maintain the intensity of the high exercise without loss in performance. The traditional conception of fatigue 
assumes that the mechanisms can be triggered centrally or peripherally. Peripheral fatigue is understood as an inadequate 
supply of tissue oxygen,  accumulation of metabolities accelerating muscle acidosis and energy substrate depletion. The 
central fatigue coming from the central nervous system (CNS) shows changes in neurotransmitters, may change the 
metabolic profile and CNS temperature. Thus, this review has the intention to address the mechanisms of central and 
peripheral fatigue, guiding future interpretations of the phenomenon. 
Keywords: Oxygen supply. Muscle glycogen. Limitation exercise. 

 

 
Introdução  

A capacidade de manutenção de uma elevada intensidade de exercício (potência 
mecânica ou velocidade) por períodos prolongados sem ocorrência de fadiga é objeto de 
estudo dentro das ciências do exercício e desempenho esportivo. Os mecanismos da fadiga 
são amplamente discutidos na comunidade científica, com grupos de pesquisa destacando 
diferentes possíveis mecanismos desse fenômeno1,2. 

De acordo com a concepção tradicional, multilinear/catastrófica de fadiga, assume-se 
que tais mecanismos possam ser desencadeados no sistema nervoso central (SNC), ou 
perifericamente, no músculo esquelético1,3. Assim, ambas são nomeadas como “fadiga”, 
porém uma recebe o qualificador “central” enquanto a outra, “periférica”. 

A fadiga central é definida como a “diminuição da ativação muscular ou da força de 
contração voluntária máxima causada pelo exercício”4. Esta definição implica em aceitar a  
ex i s t ênc ia  de  diminuição na ativação voluntária desempenhada por regiões corticais 
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envolvidas no recrutamento de músculos esqueléticos. Entretanto, alterações ocorridas não 
apenas em regiões do córtex motor, mas também em regiões supra espinhais e espinhais têm 
papel importante na fadiga central2,4,5. Neste caso, a desativação destas regiões tem sido 
associada à: 1) queda do fluxo sanguíneo cerebral6; 2) elevação na temperatura hipotalâmica7; 
3) alteração na razão metabólica O2/glicose8; 4) alteração no metabolismo de 
neurotransmissores. 

De outro lado, os mecanismos da fadiga periférica estão relacionados a eventos 
musculares a partir da placa motora terminal, e podem ocorrer devido à: 1) redução na 
eficiência da transmissão do potencial de ação pelo sarcolema; 2) alterações no processo de 
excitação-contração; 3) redução da concentração intramuscular dos fosfatos de alta energia; 4) 
acúmulo dos produtos finais do metabolismo muscular9-12. Do ponto de vista operacional, 
“fadiga periférica” é frequentemente definida como a “queda” de uma potência mecânica 
produzida, relacionada a tarefas “tempo-dependente”13. 

Devido às divergências conceituais entre as duas teorias no que diz respeito ao(s) 
sítio(s) do desencadeamento da fadiga, a presente revisão apresenta os mecanismos propostos 
como causadores de fadiga central e periférica. Entretanto, como o fenômeno da “fadiga e 
desempenho” tem sido extensivamente revisitado nos últimos anos, com uma inclinação 
recente em direção à interpretação de que o fenômeno seja parte de uma resposta integrada 
entre SNC, órgãos e musculatura periférica14, a presente revisão também discutirá a fadiga 
sob a interpretação do modelo integrado. Desta forma, a contribuição do presente estudo para 
a literatura nacional atual é a apresentação e discussão de um modelo integrado de fadiga 
juntamente com os tradicionais, um tema que não é contemplado nas revisões existentes em 
língua portuguesa e tem crescente visibilidade e aceitação perante a comunidade científica 
internacional. Desta forma, a presente revisão abordará de maneira narrativa os mecanismos 
de fadiga central (1) e periférica (2), fornecendo por último, direções para futuras 
interpretações do fenômeno (3). 

 
Métodos 
 

A busca por artigos foi realizada no PubMed utilizando os termos “Fatigue”, 
“Peripheral Fatigue”, “Central Fatigue” e “Integrative models of fatigue”. Ademais, alguns 
artigos clássicos foram incluidos de maneira intencional, dada sua importância na construção 
do conhecimento da área. 

 
Mecanismos de Fadiga Muscular Periférica 

Apesar de uma abordagem céfalo-caudal parece fazer mais sentido no processo de 
revisão dos mecanismos da fadiga, o presente trabalho inicia revisitando os mecanismos 
periféricos, ou mais pontualmente, a fadiga muscular periférica. Essa escolha está baseada na 
evolução histórica do conceito de fadiga, o qual foi inicialmente definido na década de 1920, 
em estudo clássico de Hill e Lupton15. Naquela ocasião suportada por achados anteriores de 
Fletcher & Hopkins16, que afirmavam que a suspensão da oferta de O2 tecidual levaria à 
anaerobiose, assim, Hill e Lupton sugeriram que a capacidade do músculo esquelético em 
gerar trabalho era limitada pela elevação na produção de lactato, derivado de uma inadequada 
oferta de O2 tecidual15. Nessa explicação, assume-se que a fadiga ocorra na medida em que o 
organismo perde a capacidade de atender a demanda muscular por O2, assim como de 
remover produtos “tóxicos” derivados do metabolismo muscular17. Uma oferta inadequada de 
O2 tecidual aceleraria a produção de produtos do metabolismo e acidose muscular, os quais 
estão associados a alterações como: 1) potencial de ação pela membrana do sarcolema e dos 
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túbulos T18; 2) liberação e resgate de Ca2+ pelo retículo sarcoplasmático (RS)19; 3) atividade 
enzimática20,21. 

Esse modelo de fadiga recebeu o nome de “cardiovascular-catastrófico”, uma vez que a 
incapacidade de elevar o débito cardíaco (DC) na mesma magnitude de elevação do trabalho 
muscular ocasionaria redução na oferta muscular de O2 e, consequentemente, elevação na 
produção de lactato muscular. Evidências de que elevações no DC e oxigenação tecidual por 
meio de manipulações experimentais estão associadas à maior capacidade de trabalho 
muscular, devido à menor acidose, foram utilizadas para suportar esse modelo1,21. Em 
consequência natural dessa proposta, surgiram três principais novos mecanismos de fadiga 
muscular periférica: Potencial de ação pela membrana do sarcolema e túbulos T; Alterações 
metabólicas; Liberação e resgate de Ca2+. 

Potencial de ação pela membrana do sarcolema e túbulos T: Conforme há um 
incremento na intensidade do exercício, há uma alteração no movimento de K+, Na+ e Cl- 
entre os compartimentos intra e extracelular, com concentrações de K+ e Na+ que podem 
atingir 130 e 24 mM no meio intracelular respectivamente, ou 11-13 e 140-130 mM nos 
compartimentos extracelulares no momento da fadiga18. Com relação ao movimento de Cl-, 
aparentemente há pouca alteração no valor final de concentração em músculos esqueléticos 
de humanos durante o exercício, seja no meio intra ou extra celular18. 

Os efeitos negativos desses íons sobre os mecanismos de contração muscular são mais 
evidentes quando há aumento nas concentrações de K+ e diminuição de Na+ no meio 
extracelular, simultaneamente ao aumento nas concentrações de Na+ no meio intracelular18. 
Em decorrência dessas alterações, ocorrem  modificações no potencial de repouso da 
membrana celular causadas pelo movimento de K+, tanto quanto a diminuição da amplitude de 
propagação do potencial de ação provocada pelo movimento de Na+. Embora menos evidente, 
o aumento na condutância do Cl- também parece interferir no potencial de repouso da 
membrana celular, principalmente quando há alguma elevação em suas concentrações 
intracelulares18. 

As consequências destas modificações são a queda da amplitude e frequência do sinal 
elétrico da célula muscular, com consequente redução da força mecânica18. Neste ponto, um 
aspecto merece destaque, alguns íons parecem ter efeito protetor sobre a fadiga causada pelas 
alterações de K+, Na+ e Cl-. Por exemplo, a elevação da acidose metabólica devido à queda do 
pH, tanto quanto a queda da condutância celular de Cl-, preservam a excitabilidade da 
membrana celular e possibilitam a condução do potencial de ação pelo sarcolema e túbulos T, 
mesmo com alta concentração de K+ extracelular22. 

Liberação e resgate de Ca2+: A instalação da fadiga devido à queda da eficiência dos 
mecanismos de liberação e resgate do Ca2+ pelo RS envolve, basicamente, o balanço de K+, 
Mg2+ e Pi (fosfato inorgânico)19. Primeiramente, há uma inativação dos canais de 
dihidropiridina e ryanodina, devido à redução do potencial de repouso da membrana tubular e 
reticular causada pelo aumento de K+, fazendo com que haja diminuição da passagem de Ca2+ 
pelos canais de ryanodina19. Semelhante ao observado quando da redução do potencial de 
repouso, quando o Mg2+ liberado durante a hidrólise do ATP se eleva no citosol, há uma 
redução na responsividade dos canais de ryanodina, principalmente em fibras de contração 
rápida19. Com relação ao balanço de Pi, além do seu acúmulo provocar diminuição da 
responsividade dos canais de ryanodina, sua elevada concentração citosólica aumenta a 
precipitação de Ca2+Pi, reduzindo a quantidade de Ca2+ livre no RS19,21. 

Por outro lado, um mecanismo protetor deve ser destacado. Como o potencial de 
repouso da membrana tubular e reticular é mantido próximo ao potencial de equilíbrio do Cl-, 
a redução na condutância do Cl- mantém a excitabilidade da membrana destas estruturas, 
prevenindo-as contra os efeitos deletérios que o K+ promove sobre o potencial de repouso da 



  Lima et al. 

 J. Phys. Educ. v. 29, e2915, 2018. 

Página 4 de 13  

membrana19. Neste mecanismo protetor, o pH possui importante função, uma vez que a sua 
redução durante a contração muscular pode promover queda na condutância do Cl- em até 
duas vezes os valores de repouso19. 

Alterações metabólicas: A instalação da acidose metabólica, causada pelas diferentes 
vias que geram queda do pH, tem sido sugerida como provável via indutora da fadiga 
muscular20,21. Recentemente, a reação de hidrólise do ATP ganhou destaque como principal 
origem da acidificação do ambiente celular20. Durante a quebra da molécula de ATP na 
presença H2O, há a formação de ADP, Pi e H+. Quando o Pi está em quantidade suficiente, 
em sua forma HPO4

2-, há a conversão desta para H2PO4
1-, causando a formação de H+ livre20. 

Contudo, como o Pi participa de reações glicolíticas e glicogenolíticas de ressíntese do ATP, 
seu acúmulo não é estequiométrico ao ATP hidrolisado, e desta forma, seu efeito tampão 
sobre os íons H+ livres se torna limitado à medida que a intensidade do exercício 
aumenta20. 

Outra possível origem de H+ provém da reação da gliceraldeído-3-fosfato 
desidrogenase, a qual controla o fluxo de NADH + H+. Desta forma, há um aumento 
considerável das concentrações de H+ em qualquer condição celular na qual o fluxo glicolítico 
exceda a taxa mitocondrial de consumo de prótons e elétrons, como por exemplo, em 
exercícios de domínio pesado e severo20. 

Com relação à ação do Lac-, um agente tradicionalmente associado à acidificação do 
ambiente celular, diversos estudos têm questionado sua verdadeira contribuição para a 
instalação da acidose metabólica20,23. Contudo, ainda que a formação de Lac- possa não ser a 
causa da queda do pH durante o exercício, ele permanece como um importante sinalizador 
celular através dos transportadores de Lac- monocarboxilatos24, tanto quanto um marcador 
das concentrações de H+ livre23. Neste caso, vale ressaltar que as alterações relacionadas à 
acidose metabólica, caracterizada por queda marcante do pH, pode inibir a ação de enzimas 
importantes no metabolismo energéticos tais como a glicogênio fosforilase e a adenilato 
ciclase21, contribuindo assim para a fadiga muscular periférica. Além do Lac- e H+ livre, 
co-produtos metabólicos como ADP, fósforo inorgânico (Pi), amônia (NH3), Mg2+ e espécies 
reativas de oxigênio também têm papel relevante sobre os mecanismos de fadiga periférica11. 

Por último, a limitação da disponibilidade de substrato energético, notadamente as 
concentrações musculares de PCr e glicogênio, ou concentrações de glicose sanguínea, os 
quais estão envolvidos na ressíntese de ATP durante o exercício, também pode 
comprometer a função do músculo esquelético. Neste caso, sabendo que enzimas chave do 
processo de contração muscular têm sua atividade regulada na presença de ATP, e que sua 
concentração intramuscular é limitada em torno de 20-25 mmol de ATP por kg de peso seco, 
aqui haveria um outro possível sítio de limitação da atividade muscular25,26.  

 
Fadiga de baixa frequência 

A fadiga de baixa frequência caracteriza-se por uma seletiva diminuição da força 
relativa quando as fibras são estimuladas por baixas frequências. A recuperação da força é 
lenta e os sinais de fadiga persistem mesmo sem distúrbios metabólicos ou elétricos 
significantes, podendo demorar até mesmo dias para ser reestabelecida, sendo por isso 
também chamada de fadiga de longa duração27. 

Diferentes tipos de exercício podem originar a fadiga de baixa frequência e as 
evidências apontam que sua origem decorre de uma falha no processo do acoplamento 
excitação-contração27,28. O primeiro estudo a descrever que este tipo de fadiga era identificado 
quando baixas frequências de estimulação são aplicadas foi o de Edwards e colaboradores27 
que analisaram os músculos adutores do polegar com fadiga induzida por contrações 
voluntárias em condição de isquemia e os músculos do quadríceps com fadiga induzida por 
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contrações isométricas voluntárias e por exercício dinâmico, observou-se que o 
desenvolvimento de tensão era prejudicado quando estímulos de baixa frequência eram 
aplicados, o que não ocorria com a aplicação de estímulos de alta frequência29. Além disso, a 
recuperação da força aos estímulos de baixa frequência após o término do exercício demorava 
horas para ocorrer, mesmo com a recuperação do conteúdo de fosfagênios praticamente 
completa e a manutenção das propriedades elétricas do músculo. Dessa forma, foi sugerido 
que a origem da fadiga por baixas frequências não é mesma que de altas frequências, e que o 
prejuízo era decorrente de uma falha no processo de acoplamento excitação-contração. O 
acoplamento excitação-contração envolve todos os estágios desde o potencial de ação até a 
ligação do Ca2+ à troponina e também ao retorno do Ca2+ pelo retículo sarcoplasmático30. 

Em fibras isoladas do músculo de camundongos, Westerblad, Duty e Allen examinaram 
o desenvolvimento de tensão e a concentração intracelular de Ca2+ (por indicadores 
fluorescentes) pré e pós-indução de fadiga por estímulos tetânicos intermitentes30. Nestas 
fibras, a tensão diminuiu quando os estímulos eram aplicados a 30 e 50 Hz, mas permanecia 
praticamente inalterada a 100 Hz, sendo que a concentração intracelular de Ca2+ estava 
reduzida para todas as frequências de estimulação, indicando que algum mecanismo a nível 
muscular relacionado ao Ca2+ estava sendo afetado. A provável causa dessa concentração de 
Ca2+ diminuída seria por uma redução na liberação de Ca2+ pelo retículo sarcoplasmático30. A 
medida direta do Ca2+ em fibras isoladas de camundongos na presença de fadiga de baixa 
frequência foi demonstrada31, corroborando com a hipótese de que a redução na liberação de 
Ca2+ pelo retículo sarcoplasmático a cada potencial de ação está envolvida na fadiga de baixa 
frequência30,32.  

 
Fadiga de alta frequência 

A fadiga de alta frequência caracteriza-se pela diminuição da força evocada por 
estímulos de frequência elevada, sendo rapidamente reversível quando a frequência de 
estimulação diminui. A diminuição da força é atribuída ao acúmulo de K+ extracelular33. 
Quando a frequência de estímulos é alta, instala-se uma incapacidade de gerar potenciais de 
ação, pois a repolarização da membrana sarcoplasmática fica comprometida se os íons de K+ 
não forem recuperados para dentro da célula e os de Na+ não forem expelidos, bloqueando ou 
causando falha na entrada em um impulso elétrico subsequente para o interior da fibra34. A 
redução da onda-M e do pico de força evocada por estímulos de alta frequência e o aumento no 
tempo de contração são parâmetros utilizados para mensurar indiretamente estes processos 
celulares33,35. Fowles e colaboradores35 demonstraram que após um protocolo de contrações 
isométricas dos extensores do joelho a 60% da contração voluntária máxima (CVM) por 30 
minutos (5 segundos de contração e 5 de pausa) houve uma diferença de 38% na atividade da 
bomba de Na+ e K+ no membro exercitado comparado ao membro controle. Além disso, a 
redução na amplitude e na área da onda-M foi observada, demonstrando que o 
comprometimento da excitabilidade do sarcolema contribui para fadiga observada ao final 
do protocolo. Foi observada também uma recuperação rápida da onda-M e da atividade da 
bomba de Na+ e K+35. 

Bigland-Ritchie, Jones e Woods33 compararam as alterações na EMG durante uma 
CVM do músculo adutor do polegar sustentada até a exaustão com períodos de estimulação 
máxima em diferentes frequências e observaram que durante estímulos contínuos de alta 
frequência (50 e 80 Hz) a fadiga ocorria por uma falha na propagação elétrica. West e 
colaboradores36 investigaram as alterações na concentração de K+ e na onda-M durante a 
recuperação após um protocolo de fadiga por contração isométrica do quadríceps. A 
concentração de K+ no plasma femoral aumentou expressivamente (4,0 ± 0,1 mmol·l-1 
durante o repouso para 5,0 ± 0,2 mmol·l-1 durante a contração), mas a amplitude da onda-M 
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não foi afetada, o que sugere que o efeito inibitório do K+ ocorre distalmente à propagação do 
potencial de ação pela membrana provavelmente nos túbulos T. Nos túbulos T ainda é 
possível observar maior razão área-volume, menor difusão e menor densidade de bombas Na+ 
e K+, inibindo o mecanismo de acoplamento excitação-contração36. Com esses achados, 
sugere-se que a fadiga de alta frequência ocorre próximo ao acoplamento excitação-contração, 
com o acúmulo de K+ nos túbulos T, causando falha na propagação do estímulo. 

 
Mecanismos de Fadiga Central 

Várias décadas depois do modelo cardiovascular/catastrófico, surgido na década de 
1920, diferentes grupos de pesquisa iniciaram investigações para entender como o SNC 
participava no processo de geração de força e trabalho físico. Os primeiros estudos a 
sugerirem que alterações localizadas no SNC estariam envolvidas com o desempenho em 
exercícios de longa duração datam da década de 1970. Romanowski & Grabiec37 e Asmussen 
& Mazin38 verificaram que o perfil metabólico no SNC, principalmente as alterações relativas 
às concentrações de neurotransmissores, poderiam impactar na tolerância de realizar exercício 
de longa duração.  

Dentre as publicações de grande relevância para a compreensão do fenômeno da fadiga 
central, estão as contribuições feitas pelo grupo dos Professores Simon Gandevia e Janet 
Taylor, a partir da década de 1990. O conjunto de publicações providas por esse grupo 
possibilitou o fortalecimento de um modelo de fadiga que independe dos eventos ocorridos no 
músculo periférico, conhecido, até hoje, como modelo de fadiga central8. A partir desse 
momento foram ensaiados mecanismos de fadiga central como: Perfil metabólico; Fluxo 
sanguíneo; e Temperatura: 

Perfil metabólico: diversas substâncias que transpassam a barreira hematoencefálica são 
sugeridas como potenciais desencadeadoras dos mecanismos de fadiga central, principalmente 
as ligadas ao metabolismo de alguns neurotransmissores e proteínas, como por exemplo, os 
aminoácidos de cadeia ramificada (BCAA)8. De um lado, o aumento da razão 
triptofano/BCAA, devido à utilização de proteínas como fonte de energia em eventos de 
longa duração, parece favorecer o aumento dos níveis de serotonina, substância associada à 
fadiga central8,39. Um dos mecanismos bioquímicos responsáveis pelo desencadeamento da 
fadiga central parece estar relacionado à alterações das concentrações de serotonina [5- 
hidroxitriptamina (5-HT)], uma vez que o 5-HT tem efeitos inibitórios na atividade cerebral 
que podem induzir à indisposição, sonolência e falta de atenção40. 

O 5-HT é secretado em neurônios serotoninérgicos tendo o triptofano, um aminoácido, 
como precursor. Apesar de uma fração do triptofano circulante no plasma sanguíneo ocorrer 
ligado à albumina, outra fração encontra-se em sua forma livre, sendo capaz de atravessar a 
barreira hematoencefálica41. Quando da execução de exercícios prolongados, observa-se um 
incremento nas concentrações de triptofano livre no sangue, com consequente elevação das 
concentrações cerebrais de 5-HT41. Este efeito pode ser potencializado em exercícios com 
elevada oxidação de lipídeos, uma vez que ocorre aumento nas concentrações de ácidos 
graxos livres que podem se ligar à albumina. Essa reação diminui a ligação 
triptofano/albumina aumentando a disponibilidade de triptofano livre para a formação de 5-
HT. 

A maior depleção muscular de aminoácidos durante exercícios prolongados pode 
contribuir para a formação de 5-HT. Isto porque tanto aminoácidos de cadeia ramificada (i.e., 
BCAA), quanto triptofano, são transportados através do mesmo sistema transportador na 
barreira hematoencefálica. Desta forma, quando da redução nas concentrações de BCAA devido à 
maior depleção protéica em exercícios prolongados, há maior carreamento e entrada de triptofano no 
cérebro durante exercício. Como consequência, há aumento do triptofano livre e maior síntese e 
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liberação de 5-HT, contribuindo assim, para a instalação da fadiga central42. Estudos com 
suplementação de BCAA e com suplementação de carboidratos para diminuir a oxidação de 
lipídeos durante o exercício têm suportado esta hipótese, ainda que algumas controvérsias 
persistam41. Outras alterações no metabolismo cerebral tais como alterações nas 
concentrações de dopamina ou interleucina-6 também podem estar relacionadas ao 
desencadeamento da fadiga central, embora seus mecanismos sejam menos conhecidos8. 

Fluxo sanguíneo: durante o exercício físico há uma elevação no fluxo sanguíneo 
cerebral, controlado pela pressão arterial de CO2 (PaCO2) e pela pressão arterial média6. Em 
cargas de domínio pesado e severo, onde ocorre a queda da PaCO2 devido à hiperventilação, 
há uma redução da tensão mitocondrial de O2 que pode atingir níveis críticos à medida que o 
consumo cerebral de O2 aumenta, uma vez que a rede capilar cerebral, diferentemente da 
muscular, não sofre ação mecânica e é recoberta pela barreira hematoencefálica. Estes efeitos 
parecem ser mais atuantes em motoneurônios de fibras de contração lenta6. 

Por outro lado, a ativação cerebral promovida pelo exercício também está associada a 
uma redução na razão metabólica cerebral definida como a proporção entre O2/glicose6. Como 
a capacidade do SNC em prover energia a partir do metabolismo anaeróbio é limitada, esta 
parece ser uma importante via de desencadeamento de fadiga central em eventos de longa 
duração, quando reduções nos níveis de glicose circulante ocorrem. Em adição, a queda da 
razão O2/glicose para níveis críticos, é acompanhada pela elevação dos níveis da citocina 
interleucina-6, triptofano e serotonina6. 

Temperatura: o hipotálamo recebe informações aferentes térmicas da periferia, 
consequentemente promove ações importantes no controle na temperatura central. Por 
exemplo, o hipotálamo pode alterar a dissipação de calor, alterando a sudorese e fluxo 
sanguíneo periférico por meio de ajustes no comando central e estimulação simpática 
periférica17. 

A proposta de que a temperatura central seja um mecanismo capaz de induzir a fadiga 
central ganhou força com estudo de Nielsen e colaboradores43. Nesse estudo, os autores 
observaram que sujeitos treinados, quando completaram um teste de carga constante até a 
exaustão em elevadas temperaturas ambientes (40-42 ºC), entraram em exaustão quando a 
temperatura central alcançou valores próximos a 39,5 ºC. Como nenhuma redução 
significante foi observada nas concentrações de metabólitos musculares ou concentração de 
substrato foi sugerido que a elevação na temperatura central poderia ter sido o agente 
causador da perda de desempenho44. 

Os mecanismos de fadiga desencadeados pelo aumento de temperatura no SNC, 
especificamente no hipotálamo, apresentam dependência da intensidade e duração do 
exercício7. Durante exercícios de domínio pesado com duração maior a 60 minutos, a 
temperatura central pode sair de níveis entre 37º (repouso) e 38º C (exercício moderado) até 
atingir valores próximos à 40º C. Aumentos desta magnitude estão associados à queda no 
drive neural, com subsequente redução na atividade eletromiográfica e na produção de força 
de membros inferiores7. Por outro lado, embora a sua maior influência seja central, as 
alterações na temperatura periférica também estão associadas à queda da oferta de O2 aos 
músculos ativos e SNC, devido à redistribuição de sangue para a dissipação de calor na 
periferia, ainda que a sua contribuição deva ser mais relevante em cargas de domínio muito 
pesado7. 

 
Nova Interpretação do Fenômeno e Direções de Estudos Futuros 

Os componentes centrais e periféricos, e suas respectivas vias de atuação, parecem 
possuir justificativas convincentes para a sua participação sobre a instalação da fadiga, 
contudo não sendo capazes de determinar o término do exercício, caracterizando o fenômeno 
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como multifatorial. Portanto, algumas questões surgem neste ponto: 1) de que maneira estes 
mecanismos interagem um com o outro, no desencadeamento do fenômeno?; 2) no 
processo de desencadeamento da fadiga, existe relação de predominância ou hierarquia entre 
os mecanismos? 

O conhecimento sobre os fenômenos dentro das Ciências do Exercício é 
conceitualmente linear, pois atribuem relações causais a partir da verificação da associação 
entre uma variável manipulada (ou causadora) e uma variável resposta. As contribuições 
centrais e periféricas sobre o fenômeno da fadiga foram baseadas nas alterações 
anatomicamente localizadas nos sítios escolhidos para análise8,45,46. A razão para esta 
segmentação deveu-se, inicialmente, à necessidade de controle da validade interna e 
possibilidade de operacionalização experimental. Desta forma, muitos experimentos foram 
realizados em fibras musculares isoladas, ou preparações in vitro de músculos inteiros ou 
anestesiadas in situ. Mesmo quando os experimentos foram conduzidos em humanos, durante 
o exercício dinâmico multiarticular, empregou-se avaliação de tecidos isolados obtidos por 
biópsia e em ambiente laboratorial que não reproduzia o gesto ou condições da prática. Como 
resultado da experimentação fragmentada do fenômeno, houve a criação de uma dicotomia 
entre fadiga central vs fadiga periférica, a qual tem dificuldades de explicar resultados obtidos 
em humanos, em situações reais.  

Na tentativa de oferecer uma explicação consistente a essas questões e às limitações do 
tradicional modelo catastrófico15,47, diversos estudos atualmente visam a integração de ambos 
os aspectos (periféricos e centrais), dentro de um mesmo modelo48,49. Essas limitações lógicas 
dos modelos tradicionais surgem a partir de achados que levantam contrapontos ao modelo. 
A ideia tradicional de que a limitação ao exercício é proveniente da oferta inadequada de 
oxigênio ao músculo esquelético15 demonstra limitações por utilizar tecido in vitro, o que 
impede qualquer tipo de retroalimentação ou resposta do SNC. Outras proposições do 
modelo periférico, como a redução do débito cardiaco em esforços máximos15 e o completo 
recrutamento das unidades motoras próximo à exaustão, têm sido contestados, uma vez que 
estudos demonstraram não haver “platô” no débito cardiaco (ou VO2MÁX) em teste 
incremental em diferentes populações50,51, nem o recrutamento < 100% das unidades motoras 
no momento de exaustão52,53. Nesse sentido, a comunidade científica tem feito, recentemente, 
um movimento em direção à incorporação de um modelo integrado de fadiga14, o qual 
contemple os mecanismos centrais e periféricos dentro de uma dinâmica 
complexa/integrada48,54,55. 

Na perspectiva de um modelo integrado, fadiga é considerada como um fenômeno 
único, decorrente da integração de fatores fisiológicos (periféricos e centrais), a fatores 
psicológicos47,54,56. Diferentemente do modelo dicotômico tradicional, o qual 
compartimentaliza fadiga em termos físicos, de acordo com seu sítio de ocorrência3, fadiga é 
interpretada em termos de sensação de esforço ou emoção no modelo integrado; ela seria 
resultado de uma complexa regulação exercida pelo SNC, quando da integração de aferentes 
periféricos oriundos das alterações em órgãos e músculos esqueléticos, os quais são 
convertidos em emoções em regiões interoceptivas do cérebro, necessárias para a tomada de 
decisão do exercício57. 

No modelo complexo-integrado, diferentes respostas periféricas seriam importantes 
sinalizadoras ao SNC, a respeito das condições na periferia do corpo. Desta forma, respostas 
tradicionalmente associadas aos mecanismos de fadiga periférica, tais como, acúmulo de 
metabólitos (lactato, potássio e pH muscular), alterações cardiopulmonares (FC e VO2), queda 
de substrato (glicogênio, creatina fosfato, ATP) ou oxigenação tecidual, seriam importantes 
sinalizadores. Entretanto, tais respostas não seriam capazes de determinar o término do 
exercício. Do mesmo modo, alterações no metabolismo ou temperatura dentro do próprio 
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SNC não seriam capazes determinar o término do exercício58,59, mas seriam importantes sinais 
considerados no processo de regulação do exercício. 

Não se conhece, ao certo, quais estruturas cerebrais teriam papel de destaque na 
regulação do exercício, porém é possível que a conexão entre áreas corticais como 
orbitofrontal, pré-frontal e cingulado anterior, subcorticais como tálamo, amígdala, e tronco 
cerebral, esteja envolvida49,60. Condições de órgãos e músculos periféricos, sinalizadas por 
nervos aferentes do grupo III e IV, alcançariam regiões do tronco cerebral e, posteriormente, 
regiões interoceptivas do córtex ou subcórtex, as quais têm envolvimento com planejamento 
motor e tomada de decisão. Especialmente, regiões do córtex frontal (córtex do cingulado 
anterior, córtex orbitofrontal e pré-frontal) teriam papel chave, pois tais áreas possuem 
projeção direta a áreas executoras (córtex motor primário). Assim, quando alterações do perfil 
metabólico dentro do próprio SNC são informadas às regiões interoceptivas, há a geração de 
emoções relevantes para a conscientização de tais alterações. Uma delas é a sensação de 
esforço. Todo esse processo de integração de sinais fisiológicos na geração de emoções é 
utilizado para regular o recrutamento muscular, momento a momento, durante o exercício. 

Nesse modelo, o ritmo empregado numa dada tarefa é selecionado de forma antecipada, 
a partir de memórias armazenadas sobre eventos de mesma natureza. Assim, informações 
como a experiência prévia na tarefa, duração, distância e carga de trabalho a ser executada, são 
importantes para esse ajuste antecipado54,61. Durante o exercício, os ajustes sobre o ritmo 
empregado são executados com base em informações do perfil metabólico provenientes de 
sinalizadores periféricos62,63; segmentos corticais frontais enviam sinais às regiões executoras, 
as quais, por sua vez, enviam eferentes para a execução da tarefa, causando alterações iniciais 
no padrão de recrutamento muscular e perfil metabólico47,54. Por retroalimentação, as 
informações das alterações periféricas iniciais são captadas por sensores metabólicos e 
mecânicos que emitem sinais aferentes ao SNC, via nervos do grupo III e IV27,63,64, sendo 
integradas e codificadas para possibilitar os ajustes do ritmo65. 

Perifericamente, três fatores teriam importante papel sinalizador ao SNC: 1) os 
processos de propagação do impulso nervoso pelo sarcolema e túbulos T; 2) os mecanismos 
de liberação e resgate do Ca2+ pelo RS; 3) alterações metabólicas envolvendo a degradação de 
glicogênio para a ressíntese de ATP48,54. Entretanto, centralmente, menos é conhecido sobre o 
impacto ou a interação das respostas do SNC na instalação da fadiga. Talvez essa seja a área de 
investigação que receba grande quantidade de estudos futuros. 

A literatura recente tem enfatizado que os níveis de oxigenação cerebral (COX) medido 
em regiões corticais de planejamento e execução motora, seja uma variável vital a ser 
regulada. Tal afirmação encontra suporte em estudos que verificaram queda na COX 
coincidente com a perda de tolerância a um determinado exercício59,66. Aparentemente, 
principalmente em condições de baixa oferta de O2 ambiente (hipóxia), as respostas de COX 
parecem ser determinantes. Entretanto, as respostas de COX parecem não ser determinantes 
ao desempenho em exercícios de grande massa muscular, em ambientes com normóxia. Neste 
caso, outras regiões cerebrais, corticais ou do sub-córtex, poderiam ter atuação relevante para 
o desempenho. 

Por exemplo, estudo recente de Fontes e colaboradores67, com tecnologia de 
ressonância magnética funcional (RMf), observaram que a região do vermis cerebelar era 
ativada durante teste em cicloergômetro, e que a sensação de esforço mais intensa estava 
associada à ativação do giro do cingulado posterior. Esses dados demonstram a complexidade 
das ações dentro do SNC, quando da realização de exercício, abrindo perspectivas de áreas 
para futuras investigações sobre os mecanismos determinantes ou de regulação do 
desempenho físico. 
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Conclusões 
 

Na perspectiva de fadiga tradicional, o desempenho físico é determinado por eventos 
localizados em sítios periféricos, no músculo periférico, ou centrais, no SNC. Do ponto de 
vista periférico, alterações como a queda na oferta de O2 ou substratos energéticos, e as 
alterações nas concentrações de metabólitos importantes como Ca2+, Na2+ e K+, além da 
elevação da acidose metabólica devido a queda do pH estariam associados com a perda de 
capacidade do sistema de excitação/acoplamento muscular. Do ponto de vista da fadiga 
central, a elevação de temperatura e a queda na razão O2/glicose, seriam os prováveis 
causadores da perda de capacidade de ativação muscular. Recentemente, a concepção de 
fadiga integrada entre periferia e SNC, ganhou força dentro de um modelo que atribui à 
complexa relação entre periferia e SNC, adicionada a fatores psicológicos, o fenômeno da 
regulação do exercício e desempenho físico. Estudos que agreguem novas tecnologias capazes 
de medir a ativação do SNC, juntamente à ativação do músculo periférico, durante exercício, 
são necessários para avançar na compreensão desta nova interpretação de fadiga. 
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