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Resumo

A Osteoartrite (OA) é a principal causa de claudicagdo no cavalo de desporto e lazer,
sendo uma afecgéo que tem grandes repercussdes economicas.

Este trabalho descreve algumas das caracteristicas importantes da estrutura articular,
bem como da sua fisiologia. Define a OA e todas as estruturas envolvidas no seu processo.
Os mecanismos fisiopatoldgicos pdem em evidéncia os factores de risco em causa e que
determinam todo o processo de degradagao articular.

Sao descritos os varios meios de diagnéstico utilizados, quer os convencionais, quer as
recentes técnicas imagiolégicas (ressonancia magnética, tomografia computadorizada e
cintigrafia nuclear) quer ainda os biomarcadores do metabolismo da cartilagem articular e
0SSO0.

A abordagem terapéutica é diversa incluindo os anti-inflamatérios ndo esterdides, os
corticosteroides, os glicosaminoglicanos polisulfatados, o hialuronato de sédio, o pentosan
polisulfato e o acido tiludrénico, com o objectivo de travar a progressao da doenga articular.

Também sao abordadas novas formas alternativas de tratamento da OA, como a terapia
por meio de ondas de choque, a utilizacdo de células estaminais mesenquimatosas € a
terapia genética.

Este trabalho é complementado pela descricdo de dois casos clinicos, onde sao

abordados o diagnéstico e respectivo tratamento.

Palavras-chave: cavalo, articulagado, Osteoartrite



Abstract

The Osteoarthritis (OA) is the main cause of lameness in the sport and leisure horse,
being an affection with great economic evolvement.

This work describes the main characteristics of the joint structure, as well as its
physiology.

It defines the OA and all the involved structures in its process. It's physiopathology puts in
evidence all the risk factors and all the process of joint degradation associated.

Diagnosis methods are mentioned, not only the conventional ones, but also the recent
imaging techniques (magnetic resonance imaging, computed tomography and nuclear
scintigraphy) and the use of the bone and cartilage biomarkers.

Diverse types of treatment are used, as it is the case of non-steroidal anti-inflammatory,
corticosteroids, polysulfated glycosaminoglycan, hyaluronan, pentosan polysulfate and acid
tiludronic, drugs, achieving to decrease the progression of the joint disease.

Also new forms of treatment of the OA are referred as the therapy using shock waves,
mesenchymal stem cells and the gene therapy.

Two clinical cases are described, where the diagnosis and treatment are boarded.

Key-words: horse, joint, osteoarthritis
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1. Estagio curricular

Ap6s terminar o percurso académico e a licenciatura, de forma a concluir o mestrado
integrado em Medicina Veterinaria, foi realizado um estégio curricular.

Foi escolhida a area clinica de grandes animais e, mais concretamente, de equinos. O
estagio foi realizado sob a orientagdo do Dr. Prazeres, da Clinica Veterinaria de Sto.
Estévao, uma clinica de referéncia a nivel nacional, em medicina e cirurgia de cavalos.

Durante o periodo de estagio, houve oportunidade de assistir as consultas de Medicina
Interna, em que a participacao incluiu:

Contencao de cavalos;

Acompanhamento nas consultas de controlo do aparelho locomotor, realizadas
regularmente a cavalos provenientes das mais diversas modalidades desportivas;

Tratamento de animais internados na Clinica, onde se efectuavam administracdes
enterais e parenterais, entubag¢des nasogastricas e mudanca de pensos;

Monitorizagcdo de equinos que se encontravam internados em regime de cuidados
intensivos, onde se incluia a realizacédo regular de exames fisicos para a avaliagao do seu
estado clinico;

Realizagao e interpretacdo de dados fornecidos pelos meios complementares de
diagndstico, tais como: o Raio X dos membros; ecografia dos membros, abdémen e toérax;
endoscopia das vias respiratorias; lavagem bronco alveolar; analises quimicas e
determinagdo de outros parametros tais como o hematdcrito, o fibrinogénio, proteinas
séricas totais e analise do liquido peritoneal,

Colaboragao nas cirurgias, como ajudante de cirurgido e como circulante, na preparagao
pré-cirirgica e acompanhamento pos-cirurgico incluindo a recuperagdo anestésica e
administragao terapéutica;

Acompanhamento clinico de eventos desportivos (CCE).



O grafico que se segue ilustra a distribuicdo (em valor e percentual) da casuistica

observada (grafico 1):

Grafico 1. Casuistica geral observada durante o estagio.

Casuistica geral

Aparelho digestivo
15(21%)

Aparelho
reprodutivo
6 (8%)
Aparelho
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2 1(1%)
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O aparelho musculo-esquelético € o que apresenta maior nimero de casos clinicos
devido ao facto de o cavalo ter uma utilizagdo desportiva, estar sujeito a grandes esforgos
fisicos e também pela cada vez maior consciencializagao por parte dos donos em relacéo ao
seu bem-estar. As patologias do aparelho musculo-esquelético mais frequentemente
encontradas foram a articular e a de ligamentos e tenddes, seguida das patologias do casco.

Também surgiram com algum significado casos clinicos de origem digestiva, isto
porque, durante a época do ano em que decorreu o periodo de estagio, havia uma certa
escassez de alimentos levando os animais a fazer uma apreensao mais rasteira destes e
ingerindo-os simultaneamente com areia, dando origem muitas vezes a cdlicas por
impactacdo. Dentro da patologia das célicas também surgiram célicas por impactacado do
colon e por timpanismo do ceco.

Ao nivel do aparelho respiratério surgiu um caso clinico em que o cavalo apresentava
intolerancia ao exercicio e foi feito um exame as vias respiratérias superiores por meio de
palpagdo do reflexo laringeo, por endoscopia e lavagem bronco-alveolar com analise do
aspirado.

Os casos clinicos relacionados com o tracto reprodutivo caracterizaram-se pela
avaliagdo da funcgao reprodutiva do garanhao e diagndsticos de gestagao por palpagao e por

meio de ecografia transrectal.



2. Introducao

Segundo Toddhunter (1992) a inutilizagao funcional do cavalo deve-se, na maioria dos
casos, a Osteoartrite (OA), sendo esta a principal causa de claudicagao.

Isto explica o porqué da OA ser considerada uma das doengas mais importantes no
condicionalismo que tem na exploragao do cavalo atleta e de lazer (Pool, RR, 1996).

Em 1938, a OA nos equinos foi documentada, por Kelser e Callender, como uma afecgao
baseada na avaliagdo comparativa das alteragbes patoldgicas observadas entre humanos e
cavalos. Em 1962, foi revista por Mackay — Smith, recebendo a sua primeira atengao clinica
por parte da American Association of Equine Practitioners (AAEP) em 1966, com a
apresentagao da fisiopatologia da doenga degenerativa articular e claudicagédo em equinos
pelos seus pioneiros clinicos (Raker et al, 1966).

Em 1975, as lesdes na cartilagem articular eram consideradas como um critério
indispensavel para classificar a OA, mas era também reconhecido que ndo eram a causa
fulcral de doenca clinica.

Hoje, a OA em equinos é considerada como um grupo de alteragdes caracterizadas por
etapas que se traduzem numa consequéncia comum, a deterioragdo progressiva da
cartilagem articular, acompanhada por alteragdes do osso e tecidos moles da articulagao.

A OA humana foi convencionalmente classificada nas variedades de primaria e
secundaria (Freeman MAR, 1972). O termo “primario” foi usado quando as causas néo eram
identificadas e eram tipificadas pelo desenvolvimento insidioso da doenga em idosos. O
termo “secundario” era usado quando um factor etiolégico podia ser demonstrado. Embora
os factores etioldgicos pudessem ser identificados, tornou-se dificil fazer a distingao entre
lesdes primarias e secundarias.

A OA e a doenga degenerativa articular sdo neste momento usadas como sinénimos para
todas as formas de OA (Jaffe HL, 1973).

Durante a década de 70, apesar dos meios de diagnéstico das articulagbes com OA
serem geralmente limitados as observagbes morfoldgicas, o conceito de trauma repetido
tornou-se a principal etiologia (Mackay — Smith MP, 1962; Rooney JR, 1969).

O recurso a terapia com corticosteroéides foi preconizado em 1955, por Wheat, quando foi
publicado o uso de hidrocortisona para tratar situagdes musculares clinicas em 94 cavalos e
gado. O primeiro artigo que indicava que os corticosterdides eram prejudiciais para os
cavalos foi escrito por O'Conner, em 1968.

Em 1975, os corticosterdides continuavam a ser a principal terapia para resolver a OA,
mas, ja em 1970, tinha havido uma publicagdo que referia que a artrite degenerativa
traumatica era tratada com acetato de metilprednisolona ou com a combinacdo de acido

hialurénico e acetato de metilprednisolona (Rydell NV et al, 1970).
3



O primeiro curso de artroscopia ao joelho humano foi realizado nos Estados Unidos da
América em 1973 e, em 1975, a artroscopia comecou a ter um importante uso clinico na
ortopedia humana. A primeira artroscopia em grandes animais foi referida na literatura
alema em 1973 e o diagnodstico a articulagéo do carpo do equino por meio de artroscopia foi
referido em 1975 (Hall ME et al, 1975).



3. Estrutura e Fisiologia da Articulagao

A articulacido é uma estrutura composta por uma capsula articular na qual esta contido o
liquido sinovial, cartilagem articular e osso subcondral, com uma circulagdo sanguinea local,
inervagdo que, em conjunto, contribuem para manter a homeostasia e produzir mobilidade
(Palmer J, Bertone AL, 1994).

As articulagbes sdo concebidas para produzir movimentos de rotacdo e angulares num
plano que permitem aos membros e corpo movimentarem-se.

O tecido articular permite a adaptacdo a magnitude e frequéncia de determinada carga
que ocorre naturalmente durante o exercicio. O treino (regime de exercicio forgado) é
desenhado para permitir a adaptagao nas estruturas articulares e respostas fisioldgicas que
permitem altas performances, sem compromisso patolégico articular (Bertone AL, 2004)

(Figura 1).

Figura 1. Estrutura anatomica da articulagdo do cavalo (revista The Horse, Vol.XXIV, N°11,
Novembro 2007) — adaptada.
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3.1 Membrana sinovial

A membrana sinovial € um tecido vascularizado que reveste a superficie interna da
capsula articular e é constituida por células da intima sinovial e do estroma sub-sinovial.
Este ultimo é constituido por tecido conjuntivo fibroso, e adiposo. A membrana sinovial
reveste todas as superficies articulares, excepto a cartilagem articular, e zonas especificas

de osso. No entanto, a membrana sinovial ndo se apresenta de forma inteiramente uniforme

5



por toda a articulagdo, pois existe um tecido mais denso de conexdao que pode ser
encontrado no seu lugar, em zonas predispostas ao trauma.

Uma vez que as camadas de revestimento sinovial ndo sdo constituidas por um
verdadeiro epitélio, nem sdo uma membrana convencional a separar a cavidade articular da
vascularizagao sinovial, ndo existe realmente uma verdadeira membrana sinovial. No
entanto, tanto a intima como os tecidos sub-sinoviais compreendem uma estrutura e fungao,
que actua nomeadamente como um filtro de macro moléculas.

A intima sinovial é revestida por uma populagdo de sinovdcitos, os quais foram
classificados em trés tipos de acordo com a sua ultra-estrutura e com o uso de um anti-soro
especifico (Bassleer R, Lhost — Ganthier MP, Renard AMP, et al, 1982; Stevens CR, Mapp
PI, Revell PA, 1990).

Os trés tipos de células sdo de origem mesenquimal, em que as células do tipo A
(sinovécitos tipo A) apresentam uma forma arredondada com um extenso complexo de Golgi
e numerosos lisossomas, caracteristicas semelhantes as dos macrofagos.

As células do tipo B (sinovdcitos tipo B) possuem um profuso reticulo endoplasmatico
granular e representam fibroblastos (Burkitt et al, 1994, p.188).

As células do tipo C (sinovdcitos tipo C) parecem ser intermediarias entre as formas
celulares A e B (Ghadially FN, Roy S, 1969; Krey PR et al, 1971; Wilkinson LS et al, 1992).

As mais abundantes sao as células do tipo B, que sintetizam uma variedade importante
de macro moléculas, incluindo colagéneo e acido hialurénico (Gadher SJ, Woolley DE, 1987;
Handersen B, Pettipher ER, 1985).

A viscosidade do fluido sinovial deve-se em grande parte a concentragao e ao grau de
polimerizacdo do acido hialurénico, que desempenha uma fungao vital na lubrificacdo dos
tecidos articulares. As células do tipo A compreendem apenas 10% a 20% das células de
revestimento e sdo predominantemente células fagocitarias. No entanto, existe alguma
sobreposicao de fungio entre os dois principais tipos de células (Roy S et al, 1966; Norton
WL et al, 1968).

Os sinovécitos também sintetizam uma variedade de mediadores inflamatérios soluveis
implicados nos eventos patogénicos da OA. Ai se incluem as citoquinas (interleucina-1)
eicasandides (prostaglandinas E2) e proteinases (Martel-Pelletier J et al, 1986). A
capacidade que o revestimento sinovial tem em sintetizar estas substancias confere um
importante papel a membrana sinovial na patogenia da OA. A regido sub-sinovial possui um
fornecimento sanguineo muito rico, que é essencial para a produgao de liquido sinovial,
facilitando as trocas de nutrientes e a eliminacdo dos residuos metabdlicos da membrana

sinovial e que constitui a Unica fonte de nutricdo da cartilagem articular adulta.



Devido a estrutura e fungcdo especializada do revestimento sinovial e do estroma sub-
sinovial, a circulagdo sanguinea sinovial esta sujeita a um complexo sistema regulador,
através de um controle extrinseco e de um controlo intrinseco representado pela

angiotensina Il, endotelina 1 e éxido nitrico (Sledge CB et al, 2001).

3.2 Tecidos moles periarticulares

Nos tecidos moles periarticulares estao incluidos os musculos, os tenddes, os ligamentos
e a capsula articular. Os musculos determinam movimentos por meio de vias reflexas
complexas, sendo ainda fundamentais para a estabilidade articular, protegendo a articulagao
de movimentos potencialmente prejudiciais. A massa muscular é mais abundante junto das
articulagbes com uma grande amplitude de movimentos, tais como o ombro e a anca e
menos abundantes em redor de articulagdes que se movimentam preponderantemente num
plano. Os tendbdes servem de ponte entre musculos e o osso e os ligamentos fornecem a
estabilidade entre os ossos e as articulagdes a eles adjacentes. Apesar da estrutura dos
tenddes e dos ligamentos serem similares, ndo apresentam composi¢cdo exactamente
idéntica. Sao principalmente constituidos por agua, por feixes de colagéneo tipo | e por uma
populagao dispersa de fibroblastos. Os ligamentos contém uma maior quantidade de fibras
de elastina e tém maior elasticidade que os tenddes (Canoso J, 1981).

A composicao da estrutura capsular é semelhante a dos ligamentos. Na verdade, alguns
ligamentos s6 podem ser identificados quando ocorre hipertrofia de certas estruturas da
capsula articular. O papel fundamental da capsula articular é fornecer estabilidade. Este
papel varia consoante a postura articular. Por exemplo, a capsula caudal do joelho humano
apresenta-se flacida durante a flexdo mas exerce uma importante forca de estabilizagao

quando a articulagédo se encontra em extensao (Grana WA, Larson RL, 1993).

3.3 Osso subcondral

Embora o osso subcondral seja histolégica e bioquimicamente semelhante ao 0sso
existente noutras zonas, a organizagdo da lamina subcondral é especifica. A ldmina é mais
fina que o osso da cortical encontrado noutras zonas e os seus sistemas de havers sao
orientados paralelamente a superficie articular em vez de estarem paralelos ao longo do
eixo do osso (Hvid I, 1988).

De forma semelhante, a organizacdo do osso subcondral e esponjoso varia entre
articulagodes, reflectindo as forgcas biomecénicas e a adaptagédo ao exercicio (Simkin PA, et
al, 1991; Oettmeier R, et al, 1992).

A capacidade de deformacao da cortical subcondral e do osso trabecular epifisiario

ultrapassa muitas vezes a capacidade de deformagao da cortical da diafise, tendo uma
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importante fungdo de atenuar a forga aplicada (Radin EL et al, 1986; Dequeker J et al,
1995).

3.4 Cartilagem articular

A cartilagem tem como principal fungdo permitir efectuar trabalho mecanico e permitir
simultaneamente mobilizar a articulagéo e fazer suporte de peso com insignificante fricgao.
A cartilagem reveste a lamina subcondral do osso que compde a articulagédo, ao qual adere
firmemente numa regido denominada placa dssea terminal. A sua espessura varia entre
articulagdes e também varia dentro da prépria articulagao.

A cartilagem é composta por agua (65% a 80%), colagéneo (10% a 30%) e
proteoglicanos (5% a 10%). A quantidade de condrécitos representa menos de 2% do seu
volume total, na maioria das espécies.

Nos adultos, a cartilagem é avascular, ndo possui vasos linfaticos e ndo é inervada,
sendo nutrida principalmente pelo fluido sinovial. As lesdes restritas a cartilagem nao séo
dolorosas, uma vez que esta néo € inervada. A inervagao subjacente ao osso e adjacente
aos tecidos moles periarticulares contribui para obtengdo de informagao sobre a posi¢cao
articular.

A cartilagem é constituida por varias camadas ou zonas, seguidamente caracterizadas:

a) Zona superficial ou tangencial: na qual as células sdo alongadas e orientadas
paralelamente a superficie articular;

b) Zona intermédia ou de transi¢cdo: nesta zona as células sao arredondadas e estédo
distribuidas ao acaso;

c) Zona profunda ou radial: contém células dispostas em colunas, orientadas
perpendicularmente a superficie articular;

d) Zona calcificada: é composta por cartilagem mineralizada e condrécitos em varias
fases de degeneracéo.

As ultimas zonas estao separadas do osso subcondral por uma linha irregular, visivel em
preparagdes histolégicas, chamada de “tide mark” (linha de demarcacao). A sua fungao
especifica ndo é conhecida (Redler | et al, 1975).

As propriedades unicas da cartilagem articular sao reflectidas pela sua composigéo
quimica. A cartilagem articular € composta por uma matriz extracelular abundante e
especializada sustentada por uma ja antes mencionada dispersa populagdo de condrdcitos.
O seu conteudo em agua varia com a idade mas pode ser superior a 80% (Mankin HJ et al,
1975). Esta agua é livremente trocada com fluido sinovial e € mantida na matriz na forma de
gel. Acredita-se que o fluxo de agua é fundamental para que a cartilagem tenha a

capacidade de lubrificacdo mas também de absorver e distribuir a carga compressiva.
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3.5 Colagéneo

O colagéneo da cartilagem articular difere do colagéneo encontrado noutras zonas do
corpo. Os tipos de colagéneo, fibrilar e nao fibrilar, estdo presentes na cartilagem articular e
pensa-se que fornecem suporte estrutural a cartilagem. Estas proteinas também interagem
com os componentes da matriz e contribuem para a arquitectura e fungéo da cartilagem
(Mayne R et al, 1986; Bruckner P et al, 1994).

As fibrilhas de colagéneo estdo orientadas paralelamente a superficie articular, na zona
superficial e actuam como uma camada protectora. As fibrilhas situadas nas camadas mais
profundas, tém como fungéo ancorar a cartilagem a placa 6ssea terminal.

O colagéneo tipo Il é:

O mais abundante na cartilagem (cerca de 90% da rede fibrilar) e representa cerca de
metade do peso seco da cartilagem (Sledge CB et al, 2001; Vachon AM et al, 1990).

Constituido por trés cadeias idénticas de aminoacidos, em forma de tripla hélice, € menos
soluvel, possui uma maior pressao de residuos de hidroxilisina e € mais glicosado que o
colagéneo do tipo | (Mankin HJ et al, 2001; Todhunter RJ et al, 1994).

Produzido pelos condrécitos. Em periodo de crescimento ha intensa degradacéo e nova
sintese de fibrilhas enquanto que no adulto essa reposigao € menos expressiva (Repo RU et
al, 1971; Eyre DR et al, 1980).

O colagéneo tipo Xl é fibrilar e € encontrado no interior das fibrilhas do tipo Il. A sua
funcdo ndo é clara mas parece ter um papel na jungdo das fibrilhas do tipo Il e sua
organizagao (Li Y et al, 1995).

O colagéneo tipo VI é microfibrilar, podendo ter como fungéo fazer de ponte entre o
colagéneo fibrilar e os outros componentes da matriz (Stallcup WB et al, 1990; Kielty CM et
al, 1992).

O chamado pequeno colagéneo associado a fibrilhas, inclui o colagéneo tipo IX, Xl e XIV.
As moléculas do colagéneo tipo IX ligam-se convalentemente a superficie das fibrilhas do
tipo Il e podem servir para estabilizar estas ultimas (Wu JJ et al, 1992). Os colagéneos tipo
Xl e XIV estdo também associados ao colagéneo fibrilar mas as suas fung¢des especificas

ainda nao foram identificadas.

3.6 Proteoglicanos

Os proteoglicanos (anteriormente chamados de mucopolissacarideos) sido outro
importante constituinte sdlido da matriz da cartilagem articular, que ocupam os espacos
existentes entre as fibras de colagéneo. Apresentam varias formas e sao constituidos por
um nucleo proteico e por cadeias de glicosaminoglicanos que se aderem lateralmente a

esse nucleo proteico.



Os proteoglicanos apresentam-se em agregados e sao agora chamados de “aggrecan”.
Os principais glicosaminoglicanos na cartilagem adulta sdo o sulfato de condroitina e o
sulfato de queratina. As moléculas de “aggrecan” sao unicamente mantidas no seu lugar
pela rede de colagéneo. Aqui, os proteoglicanos conferem a cartilagem uma rigidez a
compressao (Mcllwraith CW, 2005).

As glicoproteinas n&o colagéneas e ndo proteoglicanas, constituem uma pequena mas
notavel porcao da cartilagem articular, incluindo-se nelas as proteinas de ligagao,
condronectina, fibronectina, proteinas oligoméricas da matriz cartilaginosa (COMP),
trombospondin e ancorina Cll (Todhunter RJ, 1996).

A ancorina CIl é encontrada na superficie dos condrdcitos e no interior da membrana
celular e tem uma grande afinidade para as fibrilhas de colagéneo tipo Il. Estas propriedades
levam a crer que a ancorina C-ll pode actuar como um mecanoreceptor, fornecendo aos
condrdcitos a informagao proveniente de alteragbes de stress sentidas na matriz.

A fibronectina € um constituinte minoritario da cartilagem. Pensa-se que contribui para a
juncao da matriz, através de interac¢gdes com os condrécitos e com elementos da matriz
extracelular. Fragmentos de fibronectina estdo presentes em elevada quantidade na OA e
podem colaborar nos eventos catabodlicos da cartiliagem afectada (Burton-Wurster et al,
1985; Homandberg GA et al, 1992).

As proteinas oligoméricas da matriz cartilaginosa sdo abundantes na cartilagem articular
e sao formadas pela jungdo de cinco subunidades idénticas. Estas proteinas sdo muito
abundantes na camada proliferativa das células da cartilagem em crescimento, onde se

pensa terem como fungéo a regulagéo do crescimento celular.

3.7 Condrécitos

Os condrdcitos sintetizam todos os componentes da matriz cartilaginosa. Em cada fase
do crescimento, desenvolvimento e maturacao, a taxa relativa da sintese e degradacao da
matriz é ajustada para optimizar o crescimento, a remodelagéo ou o equilibrio. Existe uma
interaccao Unica entre os condrécitos e a matriz circundante. Isto pode ser facilitado por um
cilio existente em cada condrdcito, que se estende para a matriz e age como uma “sonda”,
registando as alteragbes na composi¢cao da matriz, tais como a perda de proteoglicanos ou
colagéneo, ou a diminui¢do de acido hialuronico (Poole CA et al, 1995). A interacgao entre o
espaco pericelular e o territério da matriz na membrana celular do condrécito, também pode
incluir a transmissao de sinais mecanicos através da alteragcdo da tensdo ou compressao na
matriz. Outros investigadores tém defendido a ideia de que os condrécitos, ao captarem
forcas, alteram a sua forma e estimulam alteragées ao nivel da bioquimica celular e do

metabolismo da matriz (Szafranski JD et al, 2004).
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3.8 Nutricao

Ao contrario da cartilagem de animais em crescimento, em que ha algum fornecimento
sanguineo a nivel do osso subcondral, a cartilagem articular do adulto € avascularizada.
Como resultado, os condrdcitos subsistem em condigbes de relativa hipoxia e acidez, com
um PH extracelular tipico de 7,1 a 7,2 (Pita J et al, 1978). Os nutrientes migram dos vasos
sinoviais para o fluido sinovial, penetrando de seguida no denso tecido conectivo da matriz
da cartilagem, enquanto os produtos do metabolismo sdao simultaneamente eliminados na
direccao oposta. A nutricdo da cartilagem articular é feita por difusdo a partir do fluido
sinovial (Mcllwraith CW, 2005).

3.9 Inervagao
A cartilagem articular ndo é inervada. A superficie articular depende do suporte das
terminagdes nervosas da capsula articular, dos ligamentos, dos musculos e do osso

subcondral para a percepgao da dor e da propriocep¢ao (Mcllwraith, 2005).

3.10 Lubrificagao articular

Sao aceites dois sistemas para o mecanismo de lubrificagdo da cartilagem (Swanson
SAV, 1979):

Sistema hidrostatico, que funciona durante as situagdes de elevada carga;

Sistema de extremidades, que funciona durante as situagdes de baixa carga.

A lubrificagao hidrostatica da superficie cartilaginosa oposta € efectuada por uma fina
pelicula de agua, libertada da matriz durante a compressdo da cartilagem. Devido a
ocorréncia de pouco movimento de agua da cartilagem para o osso subcondral, a maior
parte da agua € espremida das cartilagens opostas para a superficie imediatamente
periférica a zona de eminente contacto (Mow VC et al, 1977). Com o atenuar da forga
compressiva, a cartilagem expande-se e a agua € de novo canalizada para a matriz. Embora
0 mecanismo hidrostatico funcione bem debaixo de cargas relativamente pesadas, a
lubrificagdo da extremidade ocorre durante as condigdes de baixa carga. A lubrificacdo da
extremidade é conseguida por materiais especializados, incluindo a lubricin (glicoproteina de
origem sinovial) e acido hialuronico (Swann DA et al, 1972). Estas moléculas ligam-se a
superficie articular oposta e evitam o contacto directo destas superficies em situacbes de
baixa carga.

Segundo estudos recentes, o acido hialuronico funciona como um lubrificante das
extremidades (Roberts BJ et al, 1982; Mabuchi K et al, 1994). Os tecidos moles articulares
requerem lubrificacdo, uma vez que contribuem na maior parte para a resisténcia a friccao

durante o movimento articular. A membrana sinovial € lubrificada por uma fina pelicula de
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fluido sinovial, rico em acido hialuronico, principal lubrificante da extremidade (Swann DA et
al, 1974).

3.11 Pressao intra-articular

A presséo intra-articular € normalmente mais baixa que a pressio atmosférica. Durante o
movimento articular, o fluido sinovial flui do compartimento com maior pressdo para o de
menor pressdo, produzindo um fluxo de liquido sinovial sobre a cartilagem articular. Este
processo promove o fornecimento de nutrientes a cartilagem avascular, lubrifica a cartilagem
e mantém a pressdo dentro dos parametros normais, impedindo assim que esta suba
durante o movimento articular. O movimento de fluido da membrana sinovial para o
intersticio e vasos linfaticos (por condutancia) é aumentado com o exercicio. O efeito directo
do aumento da pressao intra-articular e da accao de bombeamento no intersticio e vasos
linfaticos leva a reabsorgao de fluido. O exercicio aumenta a condutancia hidraulica do fluido

e aumenta a depuracao e a renovacao do fluido articular (Bertone AL, 2004).
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4. Fisiopatologia

4.1 Definicao da OA

A OA é uma afecgéo das articulagdes sinoviais que engloba a destruicdo da cartilagem
articular. Esta afeccdo é caracterizada por uma esclerose do osso subcondral e formagao de
ostedfitos marginais (Mcllwraith CW, 1982).

A cartilagem em vias de degenerescéncia apresenta fibrilhagdes e fissuras. Dentro das
formas mais severas, o0 0osso subcondral é posto a nu, numa superficie extensa. E comum
encontrar lesbes na cartilagem, mesmo exuberantes, sem se encontrarem lesdes Osseas
visiveis. Por outro lado, podem-se observar ostedfitos na articulagdo sem que ocorram

lesbes ao nivel da cartilagem (Mcllwraith CW, 2001).

4.2 Classificacao da OA

Existem, ao nivel da literatura, multiplas classificacbes da OA, baseadas principalmente
na etiologia, patogenia e localizagdo. A classificagdo usualmente aceite da OA caracteriza-
se por primaria e secundaria. A primaria define-se como uma OA de origem desconhecida,
ao contrario da secundaria, que se define por ter origem em factores predisponentes tais
como: osteocondrose (OCD), defeitos de conformagéao articular ou infecgao da articulagéo
(Mcllwraith CW, 1982).

Em 1996, Mcllwraith CW propdés um modelo que divide a OA em trés tipos distintos.

O tipo | esta associado a sinovite e capsulite, sendo este tipo de afeccdo encontrado ao
nivel da articulagdo do carpo, da articulagdo metacarpofaléngica, da articulagéo
metatarsicofalangica e das articulagdes interfalangicas. Neste tipo também esta englobada a
OA provocada por stress mecanico repetitivo.

O tipo Il caracteriza-se por estar associado a fracturas intra-articulares, traumas, OCD,
afeccbes do osso subcondral, lesdes quisticas do osso subcondral, artrite séptica e
fragmentacgao da cartilagem articular da rétula.

O tipo lll caracteriza-se por uma erosao progressiva acidental ou ndo da cartilagem
(Mcllwraith CW, 1996).

4.3 Factores de risco

4.3.1 Idade
A gravidade das lesbes aumenta com a idade. O envelhecimento provoca modificacoes

nos tecidos articulares e periarticulares, o que leva a alteragdes estruturais ao nivel da
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articulagédo e subsequente alteragdo das propriedades biomecanicas (Lejeune JP et al,
2006).

4.3.2 Peso

O excesso de peso no Homem esta claramente identificado como um facto de risco de
OA. Na espécie equina, o peso, como factor de risco de OA, ¢é hipotético (Lejeune JP et al,
2006).

4.3.3 Sexo

Um estudo feito ao nivel dos trotadores franceses (Geffroy et al, 1997) e também outro
estudo realizado (Denoix et al, 1997), mostram uma propensao para as fémeas
apresentarem lesdes de OA na articulagao interfalangica distal e ao nivel dos sesamadides

distais. No entanto, estes estudos ndo sado definitivamente conclusivos.

4.3.4 Racga

A raca é um factor determinante na prevaléncia e localizagdo das lesdes osteo-articulares
em geral. Num estudo comparativo entre cavalos de raga “trotadores franceses”, “sela
francesa” e “anglo-arabe”, demonstrou-se que havia maior prevaléncia de OA nos

“trotadores franceses” (Geffroy et al, 1997).

4.3.5 Trauma directo

A OA pode ser associada a um traumatismo ao nivel da articulacdo, que pode ser
associado a fracturas ou por choque directo (Mcllwraith CW, 2001). As fracturas
osteocondrais sdo causadas por um stress excessivo e repentino (Tomatsu et al, 1992;
Radin, 1999). A linha de demarcacdo entre a cartilagem articular ndo mineralizada e a
cartilagem calcificada, e a juncdo entre a cartilagem calcificada e o osso subcondral, tém
ambas uma estrutura sinuosa que confere ao o0sso resisténcia as forgas aplicadas
paralelamente a superficie da cartilagem (Radin, 1999). As fibras de colagéneo que se
encontram ancoradas ao 0sso subcondral e dispostas perpendicularmente a linha de
demarcacao, conferem um aumento de resisténcia desta zona as forcas de stress. Em
consequéncia, a lesao vai ocorrer ao nivel do osso trabecular, situado perto do osso

subcondral.

4.3.6 Stress mecanico repetitivo
O stress mecanico repetitivo é responsavel por uma elevada incidéncia de OA, como

acontece na recepgao num obstaculo, em trabalho de duas pistas, na transigdo entre piso
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duro e piso mole e ainda em situagdes de trabalho tais como paragens repentinas (Caron,
2003).

4.3.7 Alimentagao

Foi estudada a influéncia da alimentagao nas lesbes ortopédicas, principalmente durante
o crescimento. Sao evidenciados muitos pontos, no entanto, a taxa de proteina e o equilibrio
mineral podem ser associados a afecgdes ortopédicas que nao estdo directamente
associadas a OA.

Com efeito, o excesso de fosforo, desequilibrio de calcio/fésforo e uma deficiéncia em
cobre, sdo factores suspeitos de favorecerem OCD. A OCD é uma das patologias de
desenvolvimento mais representativas (Jeffcott, Savage, 1996). O excesso de carbohidratos
provoca hiperglicémia e hiperinsulinémia posprandial, sendo o aumento de peso um dos
factores mais importantes na origem da OCD. O excesso proteico ndo & normalmente

associado a patologias ortopédicas de desenvolvimento.

4.4 Mecanismo fisiopatolégico

Sao admitidos trés mecanismos patogénicos para a OA (Hough AJ, 1997).

O primeiro envolve, fundamentalmente, cartilagem defeituosa, com propriedades
biomecanicas anormais. Nesta via, a matriz com defeito cede debaixo de carga normal. Nos
Humanos, um defeito recentemente identificado no colagéneo tipo Il exemplifica a forma
primaria de OA (Katzenstein PL et al, 1990; Knowlton RG et al, 1990).

A segunda suposta via patogénica da OA implica alteragdes fisicas no osso subcondral
(Radin EL et al, 1986; Dequeker J et al, 1995). A cartilagem articular, ao ser muito fina, néo
apresenta uma efectiva absorgao do choque. O impacto da carga tem de ser atenuado pelos
tecidos moles periarticulares, musculos e osso subcondral. Embora o 0sso esponjoso
subcondral seja mais rigido que a cartilagem, ou a capsula articular, € considerado como
sendo um importante atenuador do choque. Assim, nesta hipétese de patogenia da OA, os
esforcos mecénicos normais resultam em microfracturas do osso subcondral e do osso
trabecular epifisial. Quando estas fracturas ocorrem com excessiva frequéncia e
ultrapassada a capacidade de cicatrizacdo e remodelacdo do osso subcondral e trabecular,
ocorre um aumento da densidade da placa subcondral e do trabeculado adjacente com
reducao da capacidade de absorver repetidas cargas fisioldgicas. O resultante aumento da
rigidez éssea faz com que a cartilagem articular seja incapaz de se deformar durante a
carga, sofrendo esforcos excessivos que, consequentemente, originam lesdes mecanicas
(Caron JP, 2003).
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A terceira hipotese de patologia da OA é a mais popular e baseia-se no conceito de que
as forgas mecénicas podem causar lesdo na cartilagem saudavel (Mankin HJ, et al, 2001;
Poole AR, 1997; Hough AJ, 1997; Mow VC, et al, 1992). As lesbes da matriz provocam uma
alteracdo no metabolismo dos condrdcitos, conduzindo a libertacdo de enzimas proteoliticas,
que causam fibrilhagédo da cartilagem e colapso da rede de proteoglicanos. A cartilagem é
surpreendentemente resistente a forga mas relativamente susceptivel ao impacto de
repetidos traumas. De entre muitas potenciais causas, o0 microtrauma repetido é,
provavelmente, o factor patogénico mais comum na OA equina. A correlagido de lesdes em

zonas especificas no cavalo atleta suporta esta hipétese (Caron JP, 2003) (Figura 3).

4.4.1 O papel da membrana sinovial na fisiopatologia da OA

E cada vez mais reconhecido que a membrana sinovial contribui de forma importante
para o processo fisioldgico, que se traduz numa redugdo da matriz cartilaginosa.
Investigacbes recentes, em varias espécies, mostraram que os sinovécitos sdo uma fonte
rica em mediadores inflamatérios e enzimas de degradacao implicadas na degenerescéncia
da cartilagem, onde se incluem:

Prostaglandinas (Bathon JM et al, 1996 ; Landoni MF et al, 1996 ; May SA et al, 1992) ;

Citoquinas (Farahat MN et al, 1993);

Metalloproteinases da matriz (MMP) (Pelletier JP et al, 1991; Clegg PD et al, 1997).

Esta informacdo laboratorial € complementada com a identificacdo dos niveis
aumentados destes e outros mediadores inflamatérios no fluido sinovial de cavalos, em que
a OA surgiu de forma natural ou que foi induzida experimentalmente (Gibson KT et al, 1996;
Hawkins DL et al, 1995).

4.4.2 O papel dos condrécitos na fisiopatologia da OA

A alteracdo do metabolismo dos condrécitos é de extrema importancia no processo
fisiopatologico que leva a perda de cartilagem articular. Nas articulagdes normais, os
condrocitos sao responsaveis pelo equilibrio entre a degradacdo da matriz e a sua
reparacao. Este equilibrio € mantido devido as complexas interac¢des entre os condrdcitos,
citoquinas e o estimulo mecéanico (Mankin HJ, Radin EL, 1997; Sledge CB et al 2001,
Mankin HJ, Brandt KD, 2001; Poole AR, 1997; Platt D, 1996).

Na OA ocorre uma ruptura do estado de homeostasia, passando a predominar o
processo catabdlico. Embora a sintese de proteoglicanos seja maior que o normal durante o
inicio da doenca, a taxa de digestao da matriz é suficiente para que resulte na perda da sua
rede. Devido a esta diminui¢do da matriz, ocorre também uma perda progressiva de massa

da cartilagem e as propriedades de viscosidade e elasticidade do restante tecido séo
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insuficientes para suportar cargas normais. O resultado final € a perda generalizada de
cartilagem e remodelacdo secundaria do osso e dos tecidos moles articulares (Caron JP,
2003).

Alguns estudos indicam que ocorre alteragdo bioquimica inicial na OA, levando a perda
de agregados de proteoglicanos. O aumento da sintese de proteoglicanos por parte dos
condrocitos € insuficiente para compensar a degradagédo. Como consequéncia ocorre uma
diminui¢ao progressiva da matriz (Rizkalla G et al, 1992; Mankin HJ, 1971). A degradacao
do colagéneo acompanha a perda de proteoglicanos e manifesta-se por fibrilhacdo da
superficie. A perda de colagéneo e a alteragdo do tamanho das fibrilas de colagéneo
contribuem para o enfraquecimento da matriz e podem ser responsaveis pelo aumento do
volume de agua nas lesdes iniciais da cartilagem (Curtin WA et al, 1995; Maroudas A et al,
1985). As enzimas proteoliticas sintetizadas pelos condrécitos sdo os principais mediadores
responsaveis pela diminuigdo da matriz. Existem outros mediadores que também s&o
responsaveis pela diminuicdo da matriz, incluindo os radicais livres de oxigénio (Shingu M et
al, 1994; Roberts CR et al, 1989). As proteinases sintetizadas pelos condrécitos ou
sinovocitos podem contribuir para a degradagdo da cartilagem. No entanto, as MMP e

enzimas relacionadas sao mais activas na OA (Nagase J et al, 1993; Little CB et al, 1999).

4.4.3 Enzimas responsaveis pela degradacao da matriz

As MMP sdo um grupo de enzimas que estdo envolvidas na degradacao patoldgica da
cartilagem articular e a sua presenga na cartilagem adulta normal sugere que também tém
um papel na manutengédo da homeostasia (Chubinskaya et al, 1999; Bluteau et al, 2001).

As MMP podem ser divididas em quatro grupos (Murphy et al, 1990):

e Stromelisinas (MMP-3, MMP-10 e MMP-11): que degradam uma grande série de
substratos;

¢ Colagenases (MMP-1, MMP-8 e MMP-13): que dividem o colagéneo intersticial de
tripla hélice;

o Gelatinases (MMP-2 e MMP-9): digerem o colagéneo do tipo Il, IX, X, XI.

¢ MMP do tipo membranario (MMP-14, MMP-15, MMP-16 e MMP-17).

As MMP séao secretadas na forma de zimogénios inactivos (pr6-MMP) que sao activados
por meio de divisdo enzimatica. O seu efeito depende do racio entre os niveis activos das
enzimas (que provavelmente constitui menos de 5% do total da concentragcdo das MMP) e
os niveis dos inibidores teciduais das metaloproteinases (TIMP). E consideravel o papel que
as MMP tém no desenvolvimento da OA (Lohmander et al, 1994; Manicourt et al, 1994;
Hembry et al, 1995).
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Recentemente, foi mostrado que varios membros de enzimas, tais como a desintegrina,
eram expressas pelos condrocitos (Mckie N et al, 1997; Flannery et al, 1999). Certos
membros deste grupo vao dividir o “aggrecan”, resultando no aparecimento de fragmentos
que sdo semelhantes aos encontrados nos tecidos e fluido sinovial de animais com OA.
Estas proteinases foram designadas com o nome de “aggrecanases” e apresentam-se, de
uma maneira geral, muito similares 8 MMP, uma vez que sdo inactivadas pelos inibidores da
MMP, sendo também inibidas pelos inibidores teciduais da metalo-proteinase-1 (TIMP-1)
(Arner EC et al, 1999).

O TIMP é um importante inibidor de enzimas proteoliticas e sintetizado pelos condrdcitos,
sinovdcitos e células endoteliais (Poole AR, 1997; Nagase J et al, 1993; Okada Y, 2001;
Yamada H et al, 1987).

4.4.4 Mediadores inflamatorios

4.4.4.1 Citoquinas

Estudos de citoquinas em tecidos articulares sao sugestivos de que a interleucina-1 (IL-1)
e o factor de necrose tumoral-a (TNF-a) modelam a sintese de MMP por parte dos
condrécitos e células sinoviais (Dayer JM et al, 1986; Wood DD et al, 1985), sendo por isso
importantes mediadores na doenca articular.

O resultado de pesquisas recentes sugere que a IL-1 € a mais importante citoquina pro-
inflamatéria na OA. A IL-1 é responsavel pela destruicdo da matriz extracelular e a formagao
de tecido cicatricial. A IL-1 diminui a sintese de proteoglicanos e de colagéneo tipo Il e
promove a sintese e secregdo de enzimas proteoliticas, que provocam a degradagao destas
macromoléculas da matriz (May SA et al, 1992; Goldring MB et al, 1988). Por outro lado, a
IL-1 estimula a produgéo de prostaglandinas E2 (PGE2) e 6xido nitrico (NO) (Bathon JM et
al, 1996; Frean SP et al, 1997).

O TNF-a é uma citoquina pro-inflamatéria chave na artrite, que provoca o aumento da
sintese de MMP (Haapula et al, 2001; Richardson e Dodge, 2000). Os niveis de TNF-a no
fluido sinovial estdo aumentados em cavalos com artrite, incluindo a doenga articular aguda
e OCD (Trumble et al, 2001). A sua presenga permite prever a doencga articular (Bertone et
al, 2001).

O TNF-a estimula a produgdo de enzimas responsaveis pela degradacdo da matriz,
inibindo também a sintese de proteoglicanos nos condrécitos e de colagéneo (Richardson
DW et al, 1997 e 2000). E menos potente que a IL-1 mas, quando combinados, o seu efeito
conjunto é potenciado (Goldring MB et al, 1990). O TNF-a parece estimular a sintese de IL-1

(Brennan FM et al, 1989).
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As propriedades de degradacdo de certas citoquinas, incluindo a IL-1 e TNF-a, séo
atenuadas pelas citoquinas inibitérias (IL-4, IL-10 e IL-13). Outras citoquinas conhecidas
como tendo um efeito totalmente oposto ao anteriormente referido, sdo também conhecidas
como factores de crescimento insulinico-1 (IGF-1) e factor de crescimento fibroblastico
basico (bFGF) (Caron JP, 2003).

4.4.4.2 Derivados dos radicais livres de Oxigénio

Estao incluidos nos derivados dos radicais livres de oxigénio o aniao superoéxido, radicais
de hidroxilo e peroxido de hidrogénio, que podem ser libertados de tecidos lesionados. Foi
demonstrado, num estudo, que o acido hialuronico € dividido por radicais livres (Greenwald
R, Roy W, 1980; Wong S et al, 1981). Os proteoglicanos também podem ser divididos por
radicais livres (Greenwald R, Moy W, 1979).

Foi reconhecido que o dxido nitrico € um importante mediador fisioldgico, combinando-se
avidamente com o anido superoxido, dando origem a formacido de outros radicais com
accao ainda mais destrutiva tais como: o aniao peroxinitrito e os radicais de hidroxil (Price
JS et al, 1992).

4.4.4.3 Prostaglandinas

As prostaglandinas sdo encontradas em concentragbes elevadas na articulagédo
inflamada (Hawkins DL et al, 1993; May SA et al, 1989). E largamente defendido que a
PGE2 participa nas lesdes da OA, causando inflamacdo sinovial, contribuindo para a
diminuicdo da matriz da cartilagem e erosao da cartilagem e osso (Tietz CC et al, 1975;
Lippiello L et al, 1978; Robinson DR et al, 1975). Estas ainda modelam a libertagdo de
metaloproteinases, tais como colagenases e stromelisinas (Steinberg JJ et al, 1993;
Mehindate K et al, 1996).
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Figura 2. Factores envolvidos na degradagdo enzimatica da matriz da cartilagem articular (AAEP
Proceedings, Vol.51, 2005) — adaptada.
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5. Exame clinico
Segundo Kaneps AJ (2004), o exame clinico permite fazer uma avaliagao da claudicagéo,

sendo definido pelos pontos a seguir descritos.

5.1 Historia clinica

A anamnese é muito importante para o médico veterinario pois permite obter informacdes
da idade, sexo, raga e o tipo de utilidade que é dada ao cavalo bem como a sintomatologia,
o tipo de terapéuticas, caso tenha havido administragcao prévia, e protocolos de ferragao.
Esta informacao é muito importante pois permite ao clinico aproximar-se do diagndstico

final.

5.2 Observacgao clinica com o cavalo estatico

Este exame implica a visualizagdo do cavalo a distancia para detectar possiveis
alteragdes na postura, avaliar a conformagédo corporal, identificar zonas assimétricas
(atrofiadas/hipertrofiadas), avaliar a conformagdo do casco e angulo de ferragdo. A
visualizagdo ao perto do membro implica a palpagao de todas as estruturas que o compde
no sentido distal/préximal. Caso existam alteragbes como aumento da espessura de uma
zona do membro o exame devera compreender nessa zona uma palpagao profunda para
avaliar a temperatura dos tecidos circundantes bem como a sua sensibilidade ao toque.

O pulso digital de cada membro deve ser sempre avaliado ao nivel dos o0ssos
sesamoides proximais, se estiver aumentado pode ser indicativo de lesdo ou inflamacgao.

Os tenddes e ligamentos deverdo ser palpados com 0 membro na sua posi¢ao normal
para examinar possiveis efusdes nas bainhas tendinosas e com o membro flectido por

serem mais facilmente separados e definidos ao nivel da regido palmar/plantar.

5.3 Exame dinamico do cavalo

Neste exame o cavalo devera ser visto de preferéncia sobre uma superficie inicialmente a
passo, a trote em linha recta e a trote em circulo com um didmetro de 10 a 20 metros. Este
tipo de exame é muito importante pois permite caracterizar a natureza e intensidade do
andamento que pode ser anormal e classifica-lo de acordo com uma escala que traduz os

graus de claudicagao.
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Tabela 1. Graus de avaliagédo da claudicagdo segundo a AAEP (Ann. Méd. Vét., 2006) — adaptada.

Grau [Descricdo da claudicagao
0 Normal: caludicagdo dificil de observar em quaisquer circunstancias
1 Claudicag@o ligeira: dificil de observar durante o passo e trote em linha recta
2 Claudicagao moderada: visivel no trote, em todas as circunstancias
3 Claudicagao severa: com marcada assimetria no trote
4 Supressdo do apoio: apoio minimo em movimento e/ou em repouso

5.4 Manipulagao do casco

Este exame e efectuado por meio de uma pinga de cascos para verificar se existem
zonas de sensibilidade durante os testes de pressédo que Ihe sao aplicados. Normalmente
nao existe grande resposta de sensibilidade a este teste por parte dos cavalos, mas quando
o ha, devera ser exercida uma pressao com a duragdo de 30 segundos sobre a regido do
casco que se mostrou sensivel e o cavalo devera sair de imediato a trote para verificar se a

pressao aumentou a claudicagao.

5.5 Testes de flexao
Os testes de flexdo servem para colocar sobre pressdo ou stress uma determinada
regido anatomica do membro durante um certo periodo de tempo, devendo logo apés, o
cavalo sair de imediato a trote. Cada teste de flexao devera ser feito inicialmente no membro
que se apresenta sao e passando de seguida para o membro afectado pela claudicacao. As
articulagbes deveram ser flectidas aos pares, isto €, quando flectida uma articulagdo num
membro a flexdo no membro contra-lateral devera corresponder a mesma articulagdo. Os
testes de flexao deverao progredir no sentido distal/proximal para que os resultados sejam
consistentes.
Os resultados destes testes podem ser interpretados como:
¢ Negativos: ndo foram verificadas alteragdes na claudicagéo.
e Ligeiramente positiva: é notado um ligeiro aumento da claudicacdo logo apos a
flexdo e na saida a trote.
¢ Moderadamente positivo: é verificado um aumento da claudicagao no percurso de
afastamento em relagao ao clinico, mas no percurso de volta ndo existe qualquer
exibicdo de sintomas de claudicagao.
e Severamente positivo: exibe um marcado aumento da claudicacdo tanto no

percurso de ida como de volta.
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5.6 Diagnéstico de claudicagao por meio de anestesias loco-regionais

A anestesia local de nervos (bloqueio nervoso) é efectuada com o objectivo de
localizar a estrutura ou estruturas envolvidas na claudicagdo. Sao utilizados anestésicos
locais (Mepivacaina ou Lidécaina) que provocam o bloqueio dos canais de calcio resultando
na inibicdo da conducao nervosa. O protocolo inicia-se, apds restritas medidas de assépsia,
com a administracdo do anestésico nos nervos a nivel do membro distal e progredindo no
sentido proximal até que se verifique uma melhoria na claudicacéo e sejam localizadas a
estrutura ou estruturas envolvidas na claudicagcao. Caso a melhoria da claudicacao seja
pouco conclusiva devera se proceder & anestesia intra-articular da articulagao suspeita.

Apos feito o exame clinico e identificados os varios sinais clinicos que podem estar

presentes em varias combinagdes, ou isoladamente e que se caracterizam por:

o Alteracio da temperatura ou da cor da pele no local da articulagao;

e Aumento da articulacdo devido a efusdao do fluido sinovial, espessamento da
membrana sinovial e da capsula fibrosa, aumento dos tecidos periarticulares ou
alargamento 0sseo;

o Presenca de dor durante a flexao articular;

o Crepitacdo associada a mobilidade;

e Diminuicdo da mobilidade articular.

(Mcllwraith CW, 2002).
Feito o exame clinico o médico veterinario pode dispor de uma variedade de meios de

diagndstico para auxiliar o seu diagnéstico clinico e que sédo descritos a seguir.
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6. Meios de diagnéstico

6.1 Raio X

O Raio X (Rx) é o primeiro exame complementar usado para identificar e diagnosticar
lesbes radiologicamente visiveis. As anomalias radiolégicas normalmente observaveis num
quadro de OA sao:

e Ostedfitos;

e Esclerose do osso subcondral;

e Perda da trama trabecular do osso;
e Diminui¢ao do espaco articular;

e Distensao da capsula articular;

e Edema dos tecidos periarticulares.

(Butler et al, 1993; May, 1996; Mcllwraith CW, 1996; Dyson, 2003).

Os enteseodfitos sdo neoformacgdes oOsseas ao nivel das insergdes tendinosas,
ligamentares ou capsulares, que normalmente s&o originadas por um stress mecanico
aplicado nessas estruturas. Quando presentes, nao implica forcosamente que exista OA. No
entanto, traduz uma instabilidade articular que predispde futuramente ao surgimento de OA
(Dyson, 2003).

Além da informagdo anatomopatolégica, o Rx permite uma avaliagdo das varias
estruturas da articulacdo devido ao uso de planos de angulacao articular e congruéncia.
Podem ser efectuadas radiografias de stress de forma a avaliar a estabilidade articular e
para identificar redugdes localizadas na espessura da cartilagem articular. O Rx de contraste
tem vindo a ser utilizado com menor frequéncia desde a adopg¢ao do uso da ultra-sonografia
(Denoix JM, 1996).

Contrariamente a outras técnicas tais como a ressonancia magnética e a tomografia
computorizada, a maioria das articulagcdes podem ser examinadas por meio de Rx, incluindo
as articulagbes proximais e articulagdes intervertebrais (Denoix JM, Audigié F, 2004).

Com o Rx computorizado e digital existe uma melhoria na diferenciagédo dos tecidos
moles (Roberts GD et al, 2001). A manipulagdo dos parametros da densidade e contraste
permite fazer uma melhor avaliagdo das diferentes estruturas anatémicas da area
examinada. Pequenas estruturas, tais como o espaco articular, podem ser aumentadas e
directamente medidas, de forma relativamente facil (Denoix JM, Audigié F, 2004).

Apesar do desenvolvimento de novos métodos de imagiologia, o Rx continua a ser

essencial na gestao do cavalo de desporto. Grande parte da avaliagdo dos quatro membros,
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dorso e pescoco pode ser feita de uma forma facil, permitindo a deteccdo clinica ou sub-

clinica da OA ou lesbes 6sseas (figura 3).

Figura 3. Imagem radiografica. Vista latero-medial da extremidade distal. Remodelacdo 6ssea do
bordo dorsal da falange intermédia (P2) da falange distal (P3) (Ann.Méd.Vét., 2006)

6.2 Ecografia

A ecografia € um procedimento imagiolégico nao invasivo, eficaz na exploracdo dos
tecidos intra e periarticulares. Fornece informagdes preciosas sobre as alteragdes
patolégicas da membrana sinovial, da capsula articular, dos ligamentos articulares e
periarticulares e da cartilagem mais préxima do osso subcondral (Caron, 2003; Denoix,
1996; Mcllwraith CW, 1996; Redding, 2001; Desmaizieres e Cauvin, 2005) (Figura 4).

Através da ecografia podem ser observadas as modificacbes de detalhe, de
ecogenecidade e arquitectura das estruturas. A ecografia permite colocar em evidéncia uma
degenerescéncia inicial da cartilagem articular superficial, bem como a medicdo da
espessura da cartilagem (Toyras et al, 2002).

A ecografia apresenta varias limitagbes em relagdo ao Rx, uma vez que nem todas as
regidbes anatomicas sao de facil acesso, sendo dificil obter uma leitura por meio desta. Estas
limitacbes podem ser, de certa forma, ultrapassadas através da manipulacdo das
articulagdes (Denoix, 1996). No entanto, a ecografia permite detectar mais precocemente as

remodelacdes periarticulares e os ostedfitos que o Rx.

Figura 4. Imagem ecografica obtida da face dorsal do boleto (1=pele, 2=capsula articular, 3=plica

sinovial dorsal, 4=cdndilo metacarpiano) (Ann.Méd.Vét., 2006).
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Sinais de OA observados por meio do exame ecografico:
e Diagnostico da sinovite;
o A membrana sinovial aparece hiperecogénica;
e Visualizar as vilosidades sinoviais;
o Visualizar ostedfitos marginais;

¢ Diagnostico de OCD na articulagao femoropatelar.

6.3 Artroscopia

Desde a década de 80 que a artroscopia se tornou uma ferramenta importante no
diagnostico e tratamento da patologia ortopédica de muitos espagos sinoviais do cavalo
(Walmsley JP, 2004). A artroscopia é um meio de diagnostico que permite detectar
objectivamente uma lesdo numa fase inicial, tanto a nivel da cartilagem articular como a
nivel da membrana sinovial (Brommer et al, 2004) (Figura 5).

E uma técnica que apresenta inUmeras vantagens, tais como (Mcllwraith CW, 2005):

e Uma articulacdo individual pode ser examinada com precisao, através de uma
pequena incisdo, fazer a avaliagdo de numerosas lesbes bem como o
reconhecimento de novas situagdes, que nao sao detectadas por meio do Rx;

e Podem fazer-se todos os tipos de manipulag¢des cirurgicas através da inciséo e
debaixo da visualizacdo artroscépica. O uso desta técnica cirurgica é menos
traumatico e doloroso e fornece imensas vantagens estéticas e funcionais;

o Permite uma diminuicdo do tempo de convalescenga, com um rapido retorno ao
trabalho e aumento das performances. Apresenta uma notavel vantagem na
gestdo dos problemas articulares dos equinos. Provocou um decréscimo ao nivel
das terapias paliativas bem como o numero de articulagées que se encontravam
permanentemente comprometidas.

A artroscopia tem como principal desvantagem o facto de exigir uma anestesia geral.

Figura 5. Imagem artroscopica da articulagdo do boleto (condilo medial), com sinovite crénica
(Ann.Méd.Vét., 2006).
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Sinais de OA observados por meio da artroscopia:
¢ Observacao directa da capsulite/sinovite;
e Fibrilhac&o da cartilagem articular;
e Linhas de desgaste na cartilagem articular;
o Lesdes a nivel dos ligamentos responsaveis por estabilizar a articulagao;

o Em algumas situagdes, visualizar o osso subcondral.

6.4 Ressonancia Magnética

Esta técnica é baseada na analise das propriedades magnéticas dos tecidos (Denoix JM
e Audigiet, 2004). As maquinas com elevado campo magnético fornecem imagens mais
rapidamente e com melhor definicdo do que as maquinas com baixo campo magnético
(Denoix JM e Audigiet, 2004).

A Ressonéancia Magnética fornece, de maneira nao invasiva, imagens de alta resolugao e
tridimensionais, de todas as estruturas articulares (Caron, 2003). A interpretacdo das
imagens obtidas necessita de um perfeito conhecimento anatémico das estruturas (Whitton
et al, 2003) (Figura 6).

A Ressonancia Magnética € o melhor meio de avaliagcdo da geometria articular. Foi
demonstrada a sua capacidade para quantificar as propriedades da matriz da cartilagem
articular, usando a optimizacdo do contraste (Bashir A et al, 1997). Kawcak et al, (2001)
também usou a Ressonancia Magnética para avaliar o efeito do exercicio no osso
subcondral do cavalo e descobriu que podia visualizar-se a lesdo osteocondral, incluindo
pequenos fragmentos. Recentemente, surgiram relatérios do uso clinico da Ressonancia
Magnética (campo de alta forca) em cavalos anestesiados para diagnosticar alteracbes
especificas nas extrimidades distais do membro (Dyson S et al, 2005; Scheneider R, 2004).

Também foi dado a conhecer um documento sobre a utilizacdo da Ressonéncia
Magnética com um campo de baixa intensidade para obter imagens do membro distal (Mair
TS et al, 2005).

As limitacbes da Ressonancia Magnética sdo inerentes as regides do corpo, que podem
ser colocadas dentro do campo magnético. As regides axiais situadas caudalmente a 42 e 52
vértebras cervicais e as regides proximais do membro do cavalo adulto ndo podem ser
examinadas (Whitton et al, 2003).
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Figura 6. Ressonancia magnética do boleto (AAEP Proceedings, 2005).

Sinais de OA observados por meio da ressonancia magnética:
e Visualizagao de alteragdes na capsula articular;
e Lesdes nos ligamentos que estabilizam a articulacao;
e Degenerescéncia da cartilagem articular;

e Diagnostico de quistos no osso subcondral.

6.5 Tomografia computadorizada

Na tomografia computadorizada, a imagem é obtida por meio de um feixe de Rx que
atravessa a area anatémica a ser examinada e pela quantificagao desses Rx por uma série
de detectores (André M et al, 1996; Tucker et al, 2001).

Permite a visualizagdo da area de interesse em trés dimensbes (3D) e determinar os
padrbes de densidade. Os padrbes de densidade 6ssea podem ser determinados pela
modelacgao tridimensional das imagens da Tomografia computorizada, o que permite fazer a
avaliacao tridimensional da articulagdo em qualquer plano (Mcllwraith CW, 2005) (Figura 7).

A tomografia computadorizada tem as mesmas limitagdes anatomicas que a ressonancia

magnética, exigindo também uma anestesia geral.
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Figura 7. Tomografia computadorizada dos condilos do 3° osso metacarpiano (AAEP Proceedings,
2005).

Sinais de OA observados por meio da tomografia computadorizada:
¢ Diagndstico de fracturas intra-articulares nao diagnosticadas por meio do Rx;
e Esclerose do osso subcondral induzida pelo stress;
e Alteragio nos contornos 0sseos;

e Diagnostico de quistos no osso subcondral.

6.6 Cintigrafia nuclear

A cintigrafia nuclear caracteriza-se pela deteccdo de moléculas de polifosfonato,
marcadas com tecnécio em zonas com elevada remodelagédo 6ssea (Ueltschi G, 1997). O
radio — isotopo liga-se aos cristais de hidroxipatite do osso recém-formado. A detecgéo da
actividade radioactiva no osso é feita por meio de uma camara de raios gama. A cintigrafia
nuclear pode ser utilizada em muitas situagcdes clinicas mas €, normalmente, utilizada em
situagoes de:

¢ Exame corporal completo (“check-up locomotor”) em cavalos que ndo apresentam
quaisquer sintomas de claudicagdo mas tém desempenhos desportivos baixos;

e No diagndstico de claudicagbes especificas, que nao apresentam sinais de
alteragdo radioldgica através da deposicao de radio-isotopos em locais onde
existe um aumento do metabolismo ésseo.

A cintigrafia nuclear é indicada no diagnéstico de multiplos locais de dor e identificagdo
de lesdes osteoarticulares no dorso e pélvis (Denoix JM e Audigie F, 2004).
Trata-se de um meio de diagndstico com elevada sensibilidade mas com pouca

especificidade.
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Figura 8. Cintigrafia nuclear da articulagao metacarpofalangica (AAEP Proceedings, 2005).

6.7 Analise do liquido sinovial

A cor, transparéncia, volume e viscosidade sdo parametros que devem ser logo avaliados
apos a artrocentese. O fluido sinovial obtido de uma articulagdo normal apresenta-se
transparente, com uma coloragdo amarela transparente e isento de particulas. A presenca
de uma ligeira coloragao vermelha no liquido sinovial é indicativo de trauma ou sangramento
causado pela agulha durante a artrocentese. A presenca de liquido sinovial tingido com uma
cor ambar pode ser devido a existéncia de uma lesao articular crénica. A presenca de
liquido sinovial pouco claro, turvo ou amarelo escuro € devido a inflamagéo articular e a
presenga de matérias purulentas indica a existéncia de inflamagao serofibrinosa que
normalmente esta associada a artrite séptica.

A viscosidade esta directamente relacionada com a quantidade e qualidade do acido
hialuronico secretado pela membrana sinovial (Orsini JA, Divers TJ, 2003). A diminuigao da
viscosidade tem sido atribuida a uma concentragao reduzida ou despolimerizacdo do acido
hialuronico sinovial (Caron JP, 2003).

A avaliacdo da quantidade, do tipo e do estado de degradacgéo dos glébulos brancos é
muito importante para caracterizar a inflamacao.

O valor das proteinas totais € importante para avaliar o grau de inflamacgéo.

Por outro lado, a concentragdo de glucose no fluido sinovial € comparada com a
concentracao que existe no soro. Se estiver comparativamente mais baixa presume-se que
seja devido a presenga de células inflamatoérias e bactérias no fluido sinovial (Orsini JA,
Divers TJ, 2003).
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Tabela 2. Citologia do fluido sinovial (Diagnosis and Management of lameness in the horse, 2003) —

adaptada.
Citologia do fluido sinovial para varias condigdes clinicas e diagndstico ou manipulagoes terapeuticas
Parametros Normal ::gg;irt:da Osteoartrite Artrite‘ Artrocentese Solugéo de Anegtésicos Gentamicina DMSO 10%

(OCD) infecciosa eletrdlitos locais

'(‘;;’rcsgims totais 50-500 20250  <1x10° 20-200x10° 1-4x10°  6-45x10° 2-10x 10° 8-40 x 10°
Neutrofilos (%) <10 <10 <15 >90 50 80 60 50 > 50
PMN (%) >90 >90 > 85 <10 50 20 40 50 <50
Proteinas totais 08-25 08-30 08-35 40-80+ 15-25  30-40  25-40  45-60  25-40

(g/dI)

6.8 Diagnéstico laboratorial da OA por meio de biomarcadores

Os termos biomarcador, marcador bioquimico e marcador molecular tém vindo a ser
usados para descrever os indicadores directos ou indirectos da renovagdo musculo-
esquelética (Billinghurst RC, 2003). Estes marcadores sdo, normalmente, moléculas que séo
produtos ou produtos secundarios do metabolismo do sistema musculo-esquelético. Na
doencga articular, estas moléculas podem ser libertadas no fluido sinovial, provenientes da
cartilagem articular, dos meniscos, dos ligamentos ou da membrana sinovial. Se existe
participacao do osso subcondral adjacente, as moléculas do tecido ésseo séo langadas na
corrente sanguinea. Os biomarcadores podem ser usados para clarificar o processo
fisiopatoldgico da articulagéo, fazer o diagnéstico diferencial entre articulagdes afectadas e
nao afectadas, distinguir o grau de degradacédo da cartilagem articular € monitorizar a
resposta a terapéutica (Mcllwraith CW, 2005).

Os biomarcadores directos sao originados, principalmente, a partir de estruturas
cartilaginosas e fornecem informagbes especificas acerca da alteragdo na matriz da

cartilagem e no anabolismo ou catabolismo (Thonar EJ — MA et al, 1999).

6.8.1 Biomarcadores directos e individuais do metabolismo da cartilagem

e Biomarcadores do processo anabdlico. O propeptido carboxiiterminal do
colagéneo tipo Il (CP Il) é util na avaliagéao da sintese de colagéneo do tipo Il
Embora as concentragdes do CP Il ndo sejam altas nas amostras do fluido
sinovial de articulagdes com fragmentacado osteocondral, as suas concentracoes
sdo notavelmente altas no soro de cavalos com fragmentacdo osteocondral
(Frisbie DD et al, 1999). Este tipo de biomarcadores contribui para identificar
cavalos com lesdo osteocondral.

e Biomarcadores do processo catabdlico: A avaliacdo da degradacéo do colagéneo

tipo Il com biomarcadores, provou ser benéfica na monitorizagado da OA e OCD no
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cavalo. Foram desenvolvidos anticorpos para identificar fragmentos de colagéneo
que foram divididos e/ou desnaturados, expondo regides da molécula antes
inacessiveis (neo epitopos). Usando estes anticorpos, foram demonstrados
aumentos consideraveis de degradacao do colagéneo tipo Il nas concentracdes
do fluido sinovial e nas amostras de soro do cavalo, cdo e coelho, onde foi

induzida experimentalmente a OA (Billinghurst et al, 1997).

Outros biomarcadores tém sido avaliados no cavalo, tais como sulfato de queratina (KS)

e a proteina oligomérica da cartilagem (COMP). A COMP ¢é uma proteina nao colagenea que

faz parte da estrutura da cartilagem articular. E produzida pelos sinovécitos na OA e pode

ser util como marcador da sinovite.

6.8.2 Biomarcadores directos e individuais do metabolismo 6sseo

Biomarcadores do processo anabdlico: A osteocalcina é uma proteina nao
colagénica associada a renovagado 6ssea. Pode ser feito o seu doseamento no
fluido sinovial ou no soro. Porém a osteocalcina que esta dentro da articulagao
podera derivar da circulagao sistémica (Salisbury e Sharif, 1997; Mcllwraith CW et
al, 2005). A osteocalcina diminui com a idade (Carstanjen et al, 2003).

A fosfatase alcalina especifica do osso (BAP) tem igualmente um papel importante
na formagdo 6ssea. E expressa ao nivel da superficie celular dos osteoblastos,
podendo ser doseada no soro e liquido sinovial. Estudos efectuados sugerem que
o metabolismo do osso subondral tem influéncia na patogenia da OA (Mcllwraith
CW, 2005).

Biomarcadores do processo catabdlico: Fragmentos de telopeptidos de colagéneo
tipo | ndo helicoidal (ICTP) foram avaliados como marcadores da reabsorgéo
06ssea no Homem (Cortet B et al, 1997; Garnero P et al, 1999). Também os
telopeptidos C do colagéneo tipo | (CTX) podem vir a ser uteis como marcadores

de reabsorcao 6ssea (Frisbie DD, 2003).

A sialoproteina éssea (BSP) € uma proteina especifica do tecido d6sseo adulto do

Homem, encontrando-se em maiores concentragdes ao nivel a interface osso-cartilagem

(Mcllwraith CW, 2005). No cavalo, a BSP é igualmente encontrada ao nivel da mesma

interface, nos que apresentam lesbes 6sseas cartilaginosas (Ekman et al, 2005).

A deoxipiridinolina (DPYR) é também um marcador da reabsorgéo 6ssea, que pode ser

medida na urina e é associado a OA no Homem (Pundzi et al, 2005).

Um dos principais objectivos do estudo dos biomarcadores é poder ser feito o diagndstico

antecipado da doenca do osso subcondral, evitando assim a ocorréncia de fracturas.
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7. Tratamento médico da doenga articular
Os principais objectivos da terapéutica sao:
e O tratamento da sinovite aguda, associado ou nao, a capsulite;
e Fazer voltar a articulagdo ao seu estado normal, 0 mais rapidamente possivel;
e Aliviar o paciente da dor, para que este volte tdo depressa quanto possivel ao
trabalho.
O impedimento da ocorréncia de sinovite e capsulite € importante, uma vez que evita que
os produtos da inflamacao comprometam a cartilagem articular, levando ao aparecimento de
OA (Mcllwraith CW, 2005).

7.1 Anti-inflamatoérios nao esterodides

A principal acgao dos anti-inflamatérios nédo esterdides (AINEs) é a inibicdo da
ciclooxigenase (COX), a primeira de uma série de enzimas responsaveis pela conversao do
acido araquidonico em prostanglandinas (Figura 9).

Existem duas formas importantes de COX:

e A COX1 é responsavel pela manutengdo da homeostasia atribuida a PGE2 (a
nivel gastro-intestinal e renal), sendo o seu papel de menor importancia na
cascata da inflamacéo;

e A COX2 ¢é responsavel pela elevacdao dos niveis de PG em situagbes
inflamatérias, especialmente as levadas a cabo por macrofagos e sinovidcitos
(Caron JP e Genovese, 2003; Mcllwraith CW, 2005).

Figura 9. Cascata do &cido araquidénico (Diagnosis and Management of lameness in the horse,
2003) — adaptada.

Cascata do acido araquidonico

Fosfdlipidos da membrana celular

l @ fosfolipase A2

Acido araquidénico

ciclooxigenase lipoxigenase
Prostaglandinas Tromboxanos Leucotrienos
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O alivio da dor por parte dos AINEs ¢ principalmente mas néao exclusivamente devido a
inibicdo da COX. As PG s6 produzem dor quando presentes em grandes quantidades (Clark
JO e Clark TP, 1999). A PGE2 sensibiliza as terminagdes dos nervos periféricos aos
estimulos mecanicos e amplifica a sensibilidade dos receptores da dor por meio de outros
mediadores inflamatérios (bradicinina e histamina), os quais actuam como substancias
algésicas. (Wyke B, 1978; Bonica JJ et al, 1990).

A fenilbutazona é o AINEs mais popular e mais usado em cavalos, uma vez que
apresenta uma eficacia clinica mais favoravel comparativamente com os outros AINEs
(Owen JG et al, 1996). Existem outros AINEs, tais como: flunixina meglumina, naproxeno,
cetoprofeno e carprofeno, para os quais a farmacologia basica no cavalo foi revista (Lees P
et al, 1990; May SA et al, 1996) (Tabela 3).

Tabela 3. Anti-inflamatérios ndo esterdides utilizados no tratamento da dor musculo-esquelética

(Diagnosis and Management of lameness in the horse, 2003) — adaptada.

Anti-inflamatérios nao esterdides usados no tratamento da dor musculo-esquelética
Nome genérico Dose recomendada (mg/kg)

Fenilbutasona 4.4 bid (IV.PO)

Carprofeno 0,7 SID (IV)

Flunixina meglumina 1,1 por dia, durante 5 dias (IV, IM, PO)

Naproxeno 10 sid até 14 dias (PO)

Cetoprofeno 2,2 sid (1V)

7.2 Corticosterodides

Os corticosterdides sao os agentes anti-inflamatérios mais potentes usados no
tratamento da OA. Normalmente, sdo injectados directamente na articulagdo afectada,
deprimindo numerosos processos inflamatérios, tais como a dilatagdo capilar e a
marginagao, migragéo e acumulagao de células inflamatérias, impedindo assim a libertagéo
de enzimas, citoquinas e outros mediadores inflamatérios (Trotter GW, 1996; Gray RG et al,
1981).

Os corticosteréides inibem a producao de PGE2, através da inibicdo da fosfolipase A2 e
COX2 (mas nao a COX1) (Masferrer JC, 1994). A consequéncia da inibicdo do metabolismo
do acido araquidénico € uma rapida e pronunciada reducéo da dor.

Existem varias formulacbes de corticosterdides para administragdo intra-articular (IA),
nomeadamente a metilprednisolona, a betametasona e a triamcinolona, que sado as mais

utilizadas em medicina veterinaria (Mcllwraith CW, 2005) (Tabela 4). Apesar dos efeitos
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benéficos na redugdo da inflamagédo e da sua acgao na degradagédo dos mediadores
inflamatorios libertados pelas células, é preciso também avaliar os seus efeitos secundarios
ao nivel da cartilagem, quando é considerado o seu uso numa articulagéao inflamada (Moore
et al, 2004). A administracdo de altas concentragbes repetidamente de corticosterdides
promove a inibicdo da sintese de proteoglicanos e tem uma acg¢do negativa ao nivel da
estrutura do colagéneo da cartilagem articular (Chunekamrai et al, 1989; Oegema TRJ et al,
1981).

Um estudo de 1998 mostrou que a administracdo de betametasona e triamcinolona nas
articulagdes com lesdes induzidas na cartilagem, seguida de exercicio, nao causou qualquer
aumento nos danos da cartilagem, comparativamente com o grupo de controle (Foland JW
et al, 1994; Kawcak et al, 1998). O agravamento das lesdes da cartilagem articular em
cavalos sujeitos a exercicio intenso nao € verificado quando séo utilizadas baixas doses de
corticosterdides, como a betametasona e a triamcinolona.

O uso repetido de corticosterdides pode levar ao aparecimento de uma artropatia por
esterdides, que se caracteriza num aumento da taxa de leséo articular, numa evidéncia
radiografica de severa doenga degenerativa articular, num aumento da articulagao devido a
distensdo da capsula e a formagao de novo osso osteofitico e na diminuicdo da mobilidade
articular (Moore et al, 2004). Apés a administragdo de corticosterdides em articulagbes
lesionadas, é necessario que exista um periodo de descanso para que o acido hialurénico

retome os seus niveis normais (Moore et al, 2004).

Tabela 4: Suspensdes de corticosterdides |A (Diagnosis and Management of lameness in the horse,
2003) — adaptada.

Suspensoes de corticoesterdides usados intra-articularmente
Costicosteroide CO?;Z’;:;T)Q a0 Dose (mg) Por:iédr;gifoﬁg:: a
Betametasona 6 3-18 30
Triamcinolona 6 6-18 5
Metilprednisolona 40 40-120 5

7.3 Hialuronato de sédio

O uso de hialuronato de sédio (HA) no tratamento da doencga articular no cavalo foi
descrito pela primeira vez em 1970 (Rydell NV et al, 1970). Um estudo utilizando um modelo
com fractura osteocondral bilateral mostrou que a administracdo IA de HA tinha um efeito

protector na cartilagem articular e reduzia o grau de claudicacado (Moore et al, 2004). Varios
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estudos in vivo e in vitro mostraram que o HA tinha um efeito protector contra a IL-l e as PG
e inibia os radicais livres de oxigénio. No entanto, a capacidade para inibir as MMP é
questionavel (Lynch TM et al, 1998; Clegg PD et al, 1998).

Mcllwraith CW (2005) tem a opiniao clinica de que a utilizacdo de HA isoladamente é
inatii no tratamento da sinovite ligeira e moderada, sendo necessario adicionar
corticosteroides para que a terapia com HA seja efectiva no tratamento da doenga articular.

Um estudo em que o HA foi administrado por via intravenosa (IV) mostrou que havia uma
acentuada melhoria na claudicagdo, uma diminuigdo na concentragdo de PGE2 e proteinas
totais no liquido sinovial, bem como uma diminuigdo da hiperémia ao nivel da membrana

sinovial e infiltragao celular (Kawcak CE, et al, 1997).

7.4 Glicosaminoglicanos polisulfatados

O uso de glicosaminoglicanos polisulfatados (PSGAGs) tem como principal objectivo
prevenir, retardar ou reverter lesdes morfolégicas da cartlagem bem como a sua
degeneracao na OA. O principal glicosaminoglicano identificado nos PSGAGs € o sulfato de
condroitina (Mcllwraith CW, 2005). Os PSGAGs apresentam propriedades condro-
protectoras, o que torna o seu uso preferivel quando se esta perante uma situagcao de

sinovite aguda, associada a lesao da cartilagem (Moore et al, 2004).

7.5 Pentosan polifosfato

Um trabalho recente mostrou que o uso de pentosan polifosfato (PPS) provocava uma
diminuicdo da fibrilhagdo da cartilagem articular e ttm uma tendéncia para manter a normal
aparéncia histologica da cartilagem articular. Também mostrou uma melhoria noutros
parametros, como o grau de claudicagédo, a dor a flexdo articular, a concentragdo das

proteinas totais no fluido sinovial e a degradacgéo do colagéneo (Moore et al, 2004).

7.6 Acido tiludrénico (Tildren ®)

O acido tiludrénico € uma substancia activa pertencente a classe dos bisfosfonatos que
sdo farmacos inibidores da reabsorgdo Ossea (Russel, 2007). Os bisfosfonatos inibem a
reabsorcao Ossea através da sua acgao sobre os osteoclastos (Boonekamp et al, 1986). O
acido tiludrénico ajuda a regular a remodelagdo 6ssea nas situagdes em que ocorre
excessiva reabsorcio ossea.

E indicado no tratamento da sindrome navicular e de osteoartrose ao nivel das

articulacoes inter-tarsica distal e tarso-metatarsica (Gray et al 2002).
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7.7 Novas terapias para a OA

7.7.1 Terapia por meio de ondas de choque

Foi efectuado um estudo onde foram utilizados 24 cavalos, sendo a OA induzida, e
utilizados varios tipos de tratamentos médicos tais como corticosterdides IA e hialuronan por
via intra-vascular, o PPS por via intra-muscular e ondas de choque. Esse estudo mostrou
que no grupo onde foi utilizada a terapia com ondas de choque ocorria uma melhoria da
claudicagcdo, bem como uma diminuicdo significativa da sinovite e da concentragcao de
proteinas totais. A diminuicdo destes parametros permitiu verificar alguma eficacia das
ondas de choque no tratamento da OA, principalmente ao nivel dos tecidos moles que
compdem a articulagao.

Este estudo também permitiu verificar a eficacia do tratamento da OA com ondas de
choque, através da reducdo clinica da claudicagdo e sinovite. No entanto, ndo foram
verificadas quaisquer melhorias ao nivel da progresséao histoldgica da artrite, sendo portanto
considerada necessaria a combinagdo desta terapia com agentes condro-protectores
(Frisbie DD et al, 2004).

7.7.2 Células estaminais mesenquimatosas

As células estaminais mesenquimatosas apresentam uma grande capacidade para
regenerar tecidos sem a formagédo de tecido de cicatrizagdo, que normalmente esta
associado ao processo de recuperacdo. Os protocolos mais usados na medicina equina
utilizam células adultas versus células embrionarias. As células estaminais adultas sao
obtidas a partir de uma fonte pds-natal.

Recentemente, foram demonstradas varias fontes de células estaminais, tais como:
musculo, cartilagem e tecido adiposo. No entanto, a medula 6ssea continua a ser o “gold
standard” como fonte de células estaminais.

Segundo um trabalho laboratorial desenvolvido por Frisbie (2007), verificou-se que havia
um menor potencial condrogénico das células estaminais, derivadas do tecido adiposo em
relacdo as células estaminais provenientes da medula dssea.

Contrariamente, um estudo realizado por Murphy num modelo de estudo equino, que se
caracterizou por promover uma instabilidade articular, com o0 consequente surgimento de
OA, foi feito um estudo em que a OA era unicamente mediada por enzimas e particulas.
Tanto os cavalos que receberam o tratamento articular com células estaminais provenientes
da medula 6ssea como os que receberam o tratamento com células estaminais proveniente

do tecido adiposo, ndo mostraram melhorias significativas. No entanto, foi verificado que os
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cavalos tratados com células provenientes da medula éssea apresentavam uma reducio
significativa nos niveis de PGE2 no liquido sinovial.

Segundo este estudo, as células estaminais mesenquimatosas por si s6 tém pouca
capacidade para contrariar a progressdao da OA, mediada pela degradagdo enzimatica
durante a fase aguda, ndo sendo portanto indicado para o tratamento dos casos clinicos de
OA aguda (Frisbie DD et al, 2006).

7.7.3 Terapia genética

A terapia genética consiste na producao de uma proteina antagonista dos receptores da
IL-1 (IRAP) que tem como funcado ligar-se aos receptores da IL -1, impedindo assim a
interacgao da IL-1 com o seu receptor. Como a IL-1 tem um papel importante na cascata
inflamatdria, causando sinovite e dor articular, ao bloquear esta interaccdo o IRAP pode
diminuir a dor e a inflamagéo articular criando-se condi¢gdes para uma recuperagao da
funcionalidade articular de uma forma mais rapida e eficaz.

O potencial valor da terapia genética no tratamento da doenga articular é, em parte,
baseado nas limitagdes da terapia tradicional, a qual tem sido parcialmente ineficaz no que
se refere em fazer penetrar directamente na articulagao os agentes terapéuticos, quando
estes nao sao administrados por via IV (Levick JR, 1984). Na terapia tradicional, o tempo de
semi-vida da maioria dos agentes administrados por via IA é curta, sendo necessarias
frequentes administragbes |As para sustentar a actividade biolégica do farmaco por longos
periodos de tratamento.

Todas estas condicionantes da terapia tradicional podem vir a ser contornadas com o uso
da terapia genética. A terapia genética fornece uma excelente alternativa em relagéo a
terapia tradicional, uma vez que com uma unica administracdo de uma proteina antagonista
dos receptores da IL-1(IRAP) IA na articulagédo afectada, pode resultar na produgao de uma
proteina terapéutica especifica, por um longo periodo de tempo (Otani K et al, 1996).

Ja foi mostrado que as citoquinas tais como a IL-1 e o TNF-a regulam a produgéo de
MMP por parte dos sinoviécitos e condrdcitos, sendo em grande parte responsaveis pela
progressao da doenga articular (Arend WP et al, 1990; Wood DD et al, 1996). Este tipo de
informacéo realga a importancia do uso terapéutico dos inibidores das citoquinas bem como
dos agentes modeladores. Ensaios clinicos onde foram usados agentes modeladores com
formas proteicas de citoquinas, tais como formas sollveis de receptores e anticorpos
monoclonais contra as citoquinas, mostraram vantagens terapéuticas significativas
(Campion GV, 1994; Goodwin RG et al, 1991; Lewthwaite J et al, 1994; Schall TJ et al,
1990; Wood DD et al, 1996).
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Um trabalho de cooperacdo entre varios departamentos médicos Americanos foi bem
sucedido no tratamento da doenca articular no cavalo através da terapia genética. O
primeiro passo consistiu na identificagdo e sequenciagdo do gene codificado para os
antagonistas dos receptores da IL-1 equina (Howard RD et al, 1998). A demonstragéo da
experimentacao principal comegou com a expressédo in vitro de uma proteina antagonista
dos receptores da IL-1 equina, seguindo-se a transferéncia de genes cujas sequéncias
contém o antagonista dos receptores da IL-1 equina para uma cultura de sinoviécitos,
usando um adenovirus como vector (Frisbie DD et al, 2000). Apos ter sido feita a
confirmacdo de que o vector conseguia infectar os sinovidcitos equinos e produzir
antagonistas dos receptores da IL-1, com actividade biolégica, foi feita uma inoculagdo da
dose in vivo. Foi usado o mesmo adenovirus como vector para transportar o gene com o
antagonista dos receptores da IL-1 equina (Ad-EqlL-1Ra) e também foi determinada a
concentragao optima do vector para que ocorresse um pico na concentragdo e duracao da
expressao da proteina antagonista dos receptores da IL-I (IL-1 Ra). Esta dose também nao
apresentava qualquer tipo de efeitos secundarios.

Foi também usado um modelo experimental de OA equina de forma a avaliar o potencial
desta terapia (Frisbie DD et al, 1997 e 1998). Os resultados da terapia genética usando a
Ad-EqlL-1Ra mostraram que os cavalos que foram sujeitos a esta terapia apresentavam um
grau de claudicagéao significativamente menor, uma menor efuséo sinovial e uma diminuigéo
da gravidade das lesdes. A avaliacdo microscépica e bioquimica da cartilagem articular
mostrou também uma melhoria significativa quando comparadas com as que receberam
tratamento com placebo. Por fim, ndo foram detectados quaisquer efeitos secundarios com
o tratamento de transferéncia de genes na articulagao.

Apesar da terapia genética ainda necessitar de mais trabalho para melhorar a sua
eficacia, esta técnica pode vir a revolucionar o tratamento da artrite equina num futuro

proximo.
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8. Casos clinicos

A abordagem clinica dos casos comecou com um exame fisico, seguindo-se uma
visualizagao dos animais em posigdo estatica ao longe e ao perto, de forma a verificar
possiveis alteragbes na conformacdo, de postura e assimetrias. Foram palpadas todas as
estruturas dos membros no sentido distal/proximal bem como as estruturas ao nivel da
cabega, pescogo, dorso e garupa. Seguiu-se 0 exame dindmico, com a observagéo dos
pacientes a passo e trote em linha recta e a trote em circulo. Também foram feitos testes de
flexdo, anestesias locais (ao nivel dos nervos e articulagbes) e exames complementares de

diagndstico (Rx).

8.1 Caso clinico 1

8.1.1 Exame clinico

8.1.1.1 Historia pregressa
Cavalo com 6 anos, de lazer, apresentou-se na clinica de Sto. Estévao para ser
examinado. Segundo o proprietario, o cavalo apresentava uma grande claudicagéo, uma vez

que apoiava muito pouco o membro posterior direito no chao.

8.1.1.2 Observacgao clinica com o cavalo estatico
O exame visual revelou a auséncia de assimetrias, uma boa conformagao corporal mas
com a alteracdo da postura do membro posterior direito, que se encontrava com pinga
apoiada no ch&o e com supresséo do peso no taléo.

A palpacéao das estruturas dos membros distais apresentou-se normal.

8.1.1.3 Exame dindmico do cavalo
Neste exame o cavalo s6 foi visto no andamento de passo e em linha recta, uma vez que
apresentava algumas dificuldades de locomogdo o exame em circulo para a esquerda e
direita seria muito doloroso e a observacéao por si s6 era esclarecedora.

Segundo a tabela da AAEP (Tabela 1), esta claudicacao seria de grau 4.
8.1.1.4 Manipulagao do casco

Foi feita a compressao do casco por meio de uma pinga de cascos, nao revelando

qualquer reacgao de sensibilidade por parte do cavalo.
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8.1.1.5 Testes de flexao
Foram feitos testes de flexdo nas articulagbes metatarso-falangicas com saida a passo
em linha recta, ndo revelando aumento do grau de claudicagao. A flexao da articulagao tibio-

tarsica revelou-se severamente positiva, tanto no percurso de ida como no de volta.

8.1.1.6 Diagnéstico de claudicagao por meio de anestesias loco-regionais

Foi feita a anestesia progressiva com lidocaina dos nervos plantar digital, lateral e medial,
e dos nervos plantar metatarsico, lateral e medial, insensibilizando a zona da articulagao
metatarso-falangica, das articulagbes interfalangicas proximais e distais, e estruturas do
casco.

O resultado da anestesia revelou-se negativo, excluindo a hipétese de a dor ter origem
nas estruturas distais ao local do bloqueio.

Foi também feita a anestesia do nervo tibial e dos nervos fibulares superficial e profundo,
insensibilizando a todas a estruturas que se situam distalmente em relagdo aos pontos de
infiltracdo. O resultado da anestesia revelou-se positivo, com uma acentuada melhoria na

claudicacéo, indicando que a dor tinha origem no tarso.

8.1.2 Exame radiologico
Na projeccéo lateromedial foi observada a presenga de um ostedfito na articulagédo
tarsometatarsica (curvilhdo) ao nivel da zona dorso-proximal do 3° osso metatarsico do

membro posterior direito (figura 10).

Figura 10 A e B. Ostedfito

A
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8.1.3 Tratamento

Foi feito um tratamento, aplicando 10ml de uma solugdo contendo 5mg/ml de acido
tiludronico (Tildren ®) IV, durante dez dias, com o objectivo de evitar a ocorréncia de
remodelacéo éssea.

Foi recomendado que o cavalo ficasse confinado na boxe durante uma semana.

Posteriormente, deveria ser passeado a passo, a mao, durante cerca de quinze dias.

8.1.4 Evolugao
Apds os vinte e um dias, o cavalo foi reexaminado e apresentava uma redugao

significativa da dor que se traduziu numa claudicagao praticamente imperceptivel.

8.2 Caso clinico 2

8.2.1 Exame clinico

8.2.1.1 Histoéria pregressa
Um cavalo de 12 anos, com aptidao de toureio, foi examinado na clinica veterinaria de
Sto. Estévao, tendo o dono relatado que o cavalo apresentava dificuldade em se encurvar,

com diminuicdo do desempenho durante o trabalho de preparagao para a pratica do toureio.

8.2.1.2 Observagao clinica com o cavalo estatico
O exame visual revelou auséncia de assimetrias, uma boa conformacao corporal e sem
alteracbes de postura. A palpacao das estruturas dos membros distais mostrou-se normal,
excepto a palpacéo da articulagdo do boleto do membro anterior direito, que apresentava

distensdo, diminuicdo da consisténcia e aumento da temperatura.

8.2.1.3 Exame dinamico do cavalo
Inicialmente o cavalo comegou por ser visto no andamento de passo em linha recta,
seguindo-se 0 andamento de trote também em linha recta e, posteriormente, em circulo a
trote para a direita e para a esquerda.

De acordo com a tabela da AAEP (Tabela 1), esta claudicagao foi classificada de grau 3.

8.2.1.4 Manipulagao do casco
Foi utilizada a pingca de cascos para efectuar pressido a nivel do casco, nao revelando

qualquer reaccgao de sensibilidade.
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8.2.1.5 Testes de flexao
Foi feita a flexdo do boleto do membro anterior esquerdo, que evidenciou um resultado
negativo, ao contrario da flexdo do membro anterior direito, que se revelou severamente

positiva.

8.2.1.6 Diagnéstico de claudicagdo por meio de anestesias loco-regionais

Foi realizada a anestesia com lidocaina dos nervos palmar digital lateral e medial, com o
objectivo de insensibilizar o aspecto palmar das articulagbes falangicas, osso navicular,
bursa do osso navicular, ligamentos sesamoideus distais e toda a sola do casco.

O resultado da anestesia foi negativo, excluindo a hipétese da dor ter origem numa ou
mais estruturas insensibilizadas.

Também foi feita a anestesia dos nervos palmar digital lateral e medial, dos nervos
palmar metacarpico lateral e medial, insensibilizando a articulagdo metacarpo-falangica e
toldas as estruturas situadas distalmente. Verificou-se uma melhoria na claudicagdo mas
que, na opiniao do médico veterinario, era pouco conclusiva, tendo-se procedido a infiltracao

intra-articular, com cerca de 4ml de lidocaina, com resultado positivo.

8.2.2 Exame radiologico

Na projeccao latero-medial do membro anterior direito observou-se a presenga de uma
oesteoproliferagéo na face dorso-medial proximal da falange proximal (P1) e diminui¢do do
espacgo articular. Também foi observada uma efusdo articular (capsulite/sinovite) e a

presenca de um entesedfito no bordo dorso-proximal da P1 (Figura 11).

Figura 11 (A) Capsulite e (B) Entesedfito




8.2.3 Tratamento

Foi feita uma infiliragdo da articulagdo metacarpofaléngica com triamcinolona, na
concentracdo de 6mg/ml, tendo sido administrados 2ml. Foi recomendado que o cavalo
ficasse confinado na boxe durante 3 dias, mantendo o penso, seguindo-se mais quatro dias
a andar a passo, aumentando o trabalho de forma progressiva.

Prescreveu-se uma terapia anti-inflamatéria nado esteréide de fenilbutazona em

granulado, na dose oral de 2,2mg/kg, a cada 12 horas, durante trés dias.
8.2.4 Evolugao

Apds duas semanas, o cavalo foi reexaminado e apresentava-se completamente

recuperado, sendo esta melhoria confirmada pelo cavaleiro.
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9. Discussao

Com base na sintomatologia e no exame clinico efectuado, presumiu-se que as
estruturas envolvidas nas claudicagbes de ambos os casos clinicos seriam de origem
osteoarticular. Optou-se pelo exame radiologico por este ser o exame de primeira
abordagem em afecgdes osteoarticulares.

No caso clinico 1, para além do Rx, ndo se recorreu ao diagnéstico ecografico, pois trata-
se de uma articulagdo de baixa mobilidade, o que limitaria a obtencdo de uma imagem
passivel de fazer um diagndstico conclusivo.

Relativamente ao caso clinico 2, o0 Rx permitiu chegar a um diagnéstico conclusivo. Como
complemento, poderia também ser efectuado um exame ecografico, que permitiria visualizar
as margens articulares, a cartilagem articular, lesées do osso subcondral (esclerose do osso
subcondral), remodelacao dssea periarticular e ostedfitos.

Para ambos os casos, em situagdes cujos sinais de claudicagao fossem pouco evidentes,
ou até mesmo ausentes, com diminuicdo das performances e auséncia de sinais
radioldgicos relacionados com a OA, poderiamos optar por outros meios de diagndstico, tais
como:

e Ressonéncia magnética: permite diagnosticar altera¢cdes patologicas a nivel da
capsula articular, tendées e ligamentos, responsaveis por criar instabilidade
articular; permite diagnosticar a degenerescéncia da cartilagem articular.

e Tomografia computadorizada: permite o diagnostico de fracturas intra-articulares
complexas, o diagnéstico de quistos no osso subcondral, a esclerose do osso
subcondral e alteracédo dos contornos 6sseos.

o Cintigrafia nuclear: é utilizada em cavalos com multiplas causas de claudicacéo.
Permite a avaliacdo de cavalos que apresentam dor e cujas articulagdes
(exemplo: tarso) se apresentam normais no exame radiolégico e também a
deposigao do radio isétopo em locais onde ocorre elevado metabolismo dsseo.

e Artroscopia: permite a visualizagdo directa da capsulite/sinovite, de linhas de
desgaste na cartilagem articular, da fibrilhagao da cartilagem articular, de lesdes a
nivel dos ligamentos que estabilizam a articulagdo e, por fim, em algumas
situagdes, visualizar o osso subcondral.

Todas estas avaliagdes implicam recorrer a anestesia geral, sdo demasiado dispendiosas
e nem sempre disponiveis, pelo que nestes dois casos em concreto seria questionavel a sua

utilizacao.
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O tratamento efectuado no caso clinico 1, tinha como finalidade evitar a remodelacao
Ossea e interromper o processo inflamatoério a nivel do tarso. Foi utilizado o acido tiludrénico
IV, uma vez que o seu uso esta descrito nestas afecgdes do tarso.

A resposta ao tratamento foi muito positiva, tendo o cavalo mostrado uma quase
auséncia de dor, aquando da sua reavaliagéo. A presenga do ostedfito justifica vigilancia e
algum condicionamento na utilizacao posterior do cavalo.

Outra opgcao de tratamento neste caso, seria a administracdo de acido tiludrénico IV
juntamente com a administragdo de corticosterdide IA (metilprednisolona), uma vez que o
seu uso é aconselhado em articulagdes de baixa mobilidade. Este corticosteréide teria de
ser associado ao hialuronato de sddio |IA, de forma a minimizar os efeitos deletérios dos
corticosterdides sobre as estruturas articulares. Como se tratava de um cavalo de 6 anos e
de lazer, o dono optou por esperar algum tempo, mesmo sabendo que com este tratamento
a recuperacao seria mais rapida, por nao querer submeter o cavalo aos efeitos adversos dos
corticosteroides.

Como alternativa, poderia ainda administrar acido tiludrénico IV, juntamente com
glicosaminoglicanos polisulfatados ou promover a artrodese da articulagéo tarso-metatarsica
por meio de métodos cirurgicos ou quimicos, o que se poderia reavaliar em fungédo do
desenvolvimento clinico do caso.

No caso clinico 2, o tratamento foi feito com a administragao de triamcinolona IA (devido
a articulagéo ser de elevada mobilidade), com o objectivo de reduzir a inflamacgao articular, a
dor e melhorar a mobilidade da articulagao.

A resposta ao tratamento revelou-se positiva, 0 que se revelou pelo aumento do
desempenho do cavalo durante o trabalho.

Este tratamento tem a opgdo de poder ser associado ao hialuronato de sddio IA para
minimizar os efeitos adversos dos corticosterdides sobre as estruturas articulares, em
conjunto ainda com glicosaminoglicanos polisulfatados IM, que tém propriedades
condroprotectoras.

Ambos os casos poderiam ser sujeitos a terapia genética. No entanto, apesar das
potencialidades terapéuticas apresentadas em varios estudos, a terapia genética ainda

necessita de trabalho para melhorar a sua eficacia.
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10. Conclusao

Esta revisao bibliografica justifica o seu interesse no facto da OA ser das afec¢cdes com
maior significado no cavalo de desporto e lazer. Tém sido dados importantes passos para
que o diagnostico seja 0 mais precoce e exacto possivel, com vista a evitar a progressao da
doenca articular.

A tese apresenta uma breve descricdo da anatomia e fisiologia articular do cavalo, bem
como da fisiopatologia da OA, para ajudar a perceber todo o processo que desencadeia a
doenca articular.

A OA é uma afecgao multi-factorial complexa, sendo os principais factores de risco o
trauma directo e o stress mecanico repetitivo.

E muito importante conhecer os sinais clinicos que lhe estdo associados, tais como o
aumento do volume articular devido a sinovite, o aumento da temperatura local e a
diminui¢ao da consisténcia articular ao toque, de modo a que os meios de diagndstico sejam
conduzidos de forma eficaz e para que a terapéutica seja o mais eficiente possivel.

Além da terapia classica, onde se destacam os AINEs, os corticosterdides, o hialuronato
de sddio, os glicosaminoglicanos polisulfatados, o pentosan polifosfato e o acido tiludrénico,
sao também abordadas novas terapias tais como as ondas de choque, a terapia por meio de
células estaminais mesenquimatosas e a terapia genética, com o objectivo de encontrar
formas de tratamento com uma prolongada actividade biolégica e, portanto, mais eficazes
que as terapias classicas.

Com o conhecimento que a reviséo bibliografica proporcionou, bem como a experiéncia
obtida nos casos clinicos, conclui-se que é muito importante a identificagdo precoce e eficaz
da sintomatologia. E, também, importante o uso adequado dos meios complementares de
diagnodstico, de forma a identificar o local da lesédo, para que seja aplicada a terapéutica
correcta.

Actualmente, encontra-se disponivel uma vasta gama de meios de diagnéstico
complementares bem como uma variada panéplia de farmacos que apresentam uma grande

eficacia no tratamento da OA.
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