T MaNuaLD
MEDICINA REGENERATIVA/
ORTOBIOLOGICOS DA
SOCEDADEIBRASIEEIRR
DECIRURER D@OMIERO
ECONOVEIE@

BERNARDO TERRA
CARLOS HENRIQUE RAMOS
RICKSON MORAES
SANDRO REGINALDO

AS MELHORES EVIDENCIAS CIENTIFICAS

SOCIEDADE BRASILEIRA DE H
CIRURGIA DO OMBRO E COTOVELO






&
SBCOC

SOCIEDADE BRASILEIRA DE
CIRURGIA DOOMBRO E COTOVELO






MANUAL DE
MEDICINA REGENERATIVA /
ORTOBIOLOGICOS DA
SOCIEDADE BRASILEIRA
DE CIRURGIA DO OMBRO
ECOTOVELO

BERNARDO TERRA
CARLOS HENRIQUE RAMOS
RICKSON MORAES
SANDRO REGINALDO

AS MELHORES EVIDENCIAS CIENTIFICAS

EEEEEEEEEEEEEEEEEEEEE
OOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOO



Dados Internacionais de Catalogagdo na Publicagdo (CIP)
(Camara Brasileira do Livro, SP, Brasil)

Manual bédsico de medicina regenerativa
ortobiclégicos da Scciedade Brasileira de
Cirurgia de Ombro e Cotovelo : as melhores
evidéncias cientificas / Bernardo Terra...[et
al.] ; [organizagdo Carclina Fagnani]. --

Sdo Pauloc : Sociedade Brasileira de Cirurgia
do Ombro e Cotovelo - SBCOC, 2024.

Qutros autores: Rickson Correia, Sandro Reginaldo,
Carlos Henrique Ramos.

Varios colaboradores.

ISBN 978-65-981815-1-2

1. Cotovelos - Cirurgia 2. Medicina regenerativa
3. Ombros - Cirurgia I. Terra, Bernardo. II. Correia,
Rickson. III. Reginaldo, Sandro. IV. Ramos, Carlos
Henrique. V. Fagnani, Carolina.

24-212575 CDD-617.572075

Indices para catidlogo sistematico:

1. Ombros : Cotovelos : Ortopedia : Medicina
617.572075

Tabata Alves da Silva - Bibliotecaria - CRB-8/9253



APRESENTACAO

oooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooo

Acreditamos que a medicina é uma ciéncia dinéimica, de evo-
lugcdo continua, e o aprofundar no conhecimento de forma a
contribuir para o bem-estar e a seguranca dos N0ssos pacien-
tes é fundamental.

A medicina regenerativa e o uso dos ortobioldgicos sdo te-
mas que tém revolucionado o entendimento e o tratamento
de muitas condicdes musculoesqueléticas. Este manual surgiu
da preocupacgdo da SBCOC pela necessidade de termos uma
fonte confidvel no que h& de mais atual na literatura cientifica
médica de qualidade, com estudos e evidéncias robustas sobre
o tema ligado as patologias e lesdes dos membros superiores.

A primeira secdio, com conceitos bdsicos, aborda assuntos des-
de a biologia molecular, passando pelos métodos de preparo
até as definicdes dos temas ligados  medicina regenerativa.

A segunda, traz indicacdes das terapias ortobioldgicas nas
principais afeccdes do membro superior, finalizando com a
terceira parte, que envolve as intervengoes guiadas por ultras-
som, com dicas e métodos de execucdo das infiltracoes.

Apesar de todo cuidado na produgdio desta obra, alguns no-
mes de produtos e manejo de determinadas patologias ndo
refletem a opini¢io pessoal dos editores e da SBCOC.

Esperamos que os leitores encontrem as respostas para os
seus questionamentos, que traga conhecimento e, principal-
mente, Mmais seguranca para definir a melhor conduta para
seus pacientes.

Agradecemos a todos os envolvidos na elaboracdo deste ma-
nual, de forma direta ou indireta, pois sem esse apoio, essa
obra ndo seria possivel.

DESEJAMOS UMA BOA LEITURA A TODOS.

BERNARDO TERRA CARLOS HENRIQUE RAMOS
RICKSON MORAES SANDRO REGINALDO
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E com grande satisfacdio que apresento este Manual de Medicina Re-
generativa e Ortobioldgico, uma obra que reflete o avanco e a inova-
¢@o no tratamento das lesdes do ombro e cotovelo. A Medicina Rege-
nerativa, com suas abordagens modernas e tecnologias emergentes,
oferece novas esperancas para a recuperacdo e o bem-estar dos Nos-
SOs pacientes.

Este manual é fruto do esforco conjunto de especialistas renomados
e visa fornecer uma base sélida para a compreensdo e aplicacdo das
técnicas regenerativas e ortobioldgicas. A abordagem cuidadosa e de-
talhada dos temas aqui tratados reflete o compromisso de nossa So-
ciedade com a exceléncia e a atualizacdo constante.

Ao longo das pdginas deste guia, os leitores encontrardo informacdes
sobre as mais recentes pesquisas, métodos de aplicagéio prdtica e es-
tudos de caso que ilustram os beneficios das terapias regenerativas. A
integracdo dessas técnicas na prdtica clinica tem o potencial de revolu-
cionar o tratamento de lesdes complexas, promovendo a regeneracdo
tecidual e reduzindo o tempo de recuperacdo.

Gostaria de ressaltar a importéncia da conducdo de estudos com ex-
celente metodologia e rigor cientifico. Somente através de pesquisas
bem estruturadas e baseadas em principios éticos podemos garantir
a seguranca e eficdcia das novas terapias. Como disse Aristdteles: “A
exceléncia é um hdbito”. E fundamental que os profissionais envolvidos
na pesquisa mantenham um compromisso inabaldvel com a integri-
dade cientifica e a ética, assegurando que todos os estudos sejam con-
duzidos com transparéncia e responsabilidade.

Gostaria de expressar meu profundo agradecimento a todos os cola-
boradores que dedicaram seu tempo e conhecimento para a realiza-
¢do desta obra. Seus esforgos incansdveis sdo uma verdadeira contri-
buic@io para o avanco da nossa especialidade.

Espero que este manual sirva como uma fonte de inspiracéio e um guia
prdtico para todos os profissionais dedicados ao tratamento das le-
sGes do ombro e cotovelo. Que possamos continuar a avangar juntos,
sempre em busca de novas solucdes que beneficiem Nossos pacientes,
€ que 0 ND0SSO COMpPromMisso com a exceléncia e a ética seja sempre a
nossa maior motivacao.

BENNO EJNISMAN

EX-PRESIDENTE DA SOCIEDADE BRASILEIRA
DE OMBRO E COTOVELO
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que buscava aperfeicoar os métodos de fixagdo e estabilizacdo
passou a ter um olhar cuidadoso para a terapia ortobiolégica,
diante da possibilidade de agregar mais recursos para reparar
tecidos danificados, bem como estimular o processo de regene-
racéo,

TERMINOLOGIA

A expressdo “medicinaregenerativa” € amplamente considerada
como abrangendo solucdes terapéuticas para condicdes muscu-
loesqueléticas que aproveitam os beneficios da biologia para me-
lhorar a cura, reduzir a dor, melhorar a funcdo e fornecer um am-
biente para a regeneracdo do tecido®. Foi assim criado o termo
“terapia ortobioldgica”, referindo-se a uma classe de medicina
regenerativa que utiliza substéincias naturais derivadas do corpo
para a cura de lesdes e degeneragdes musculoesqueléticas. E es-
sencialmente uma combinac¢do de duas palavras: ‘Orto’, referin-
do-se a Ortopedia e ‘bioldgicos’, referindo-se a substéncias autd-
logas, derivadas do préprio corpot3),

O uso desses materiais bioldgicos na ortopedia surgiu nos Ultimos
anos como resultado do crescente interesse em abordagens para
melhorar a cicatrizacdo de tecidos. De acordo com Rodeo e Bedi,
o termo ortobioldgicos abrange diversas técnicas, desde infiltra-
¢oes com Plasma Rico em Plaquetas (PRP) até injecoes de célu-
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las-tronco provenientes da medula, sindvias e do tecido adiposo,
que sdo utilizadas visando melhorar os sintomas e possivelmente
aumentar a cicatrizacdo de tecidos que tém capacidade intrinse-
ca de reparo relativamente baixa, como cartilagem, tenddo, liga-
mento, 0sso, MUsculo e menisco®.

A crescente demanda de pacientes buscando exercer todas as
opcdes ndo operatdrias antes de se comprometer com trata-
mentos mMais invasivos, bem como o crescente investimento da
indUstria tentando acomodar essas necessidades, acendeu ain-
da mais o entusiasmo neste campo. Além do potencial para rege-
neracdo de células e tecidos danificados, bem como para regular
processos degenerativos nesses tecidos, os produtos ortobioldgi-
cos demonstraram melhorar a fungdo e reduzir a dor em vdrias
condicdes musculoesqueléticas, com a possibilidade de o proce-
dimento ser realizado no ambiente ambulatorial, pouco invasivo,
custo razodvel e facilmente oferecido aos pacientes devido d sua
natureza autodloga, exigindo manipulagdio minima. Embora os
estudos ainda sejam inconclusivos, a seguranga e os beneficios
sugeridos mostram um grande potencial na utilizacdio desses re-
Cursos para o tratamento ndo operatdrio, paliativo ou como com-
plementagcdo ao procedimento cirdrgico®).

LIMITAGCOES DE USO DE PRODUTOS ORTOBIOLOGICOS

Apesar de promissores, 0 Uso generalizado de produtos antes de
entender completamente suas verdadeiras indicagdes pode re-
sultar em eventos adversos desconhecidos e também pode levar
ao aumento dos custos com assisténcia médica. O custo de um
Unico tratamento é varidvel e depende de vdrios fatores, incluindo
o fornecedor do produto, o ambiente clinico em que o tratamento
€ administrado (consultdrio versus sala cirdrgica), necessidade de
analgesia e/ou sedagdo associada e utilizagdo, uso de imagem
para guiar o procedimento, como ultrassonografia ou fluorosco-
pia, entre outros. Ainda se encontram diversos obstdculos para
utilizacdo dos ortobioldgicos associados a questdes regulatorias,
questdes de reembolso e desafios comerciais, barreiras para que
todas as terapias estejam disponiveis para os pacientes®.

E importante que antes de fazer uso, o médico se familiarize com
as indicacdes corretas, regulamentacdes federais, politicas de
cobranca e codificacdio das terapias”. H& uma série de questdes
éticas levantadas pela avaliacdio cientifica e prdtica clinica des-
ses tratamentos, incluindo o design de ensaios clinicos, monitora-
mento de resultados, uso “off-label” dos produtos, falso marke-
ting e conflitos de interesse®.



A preocupacdio com o uso responsdvel de produtos bioldgicos le-
vou a criacdo de uma junta cientifica chamada Biologic Associa-
tion (BA), com membros fundadores ativos da Sociedade Ameri-
cana de Ortopedia para Medicina Esportiva (AROSSM), Sociedade
Internacional de Regeneracdo de Cartilagem e Preservacdo Con-
junta (ICRS), Associacdo Americana de Artroscopia da América
do Norte (AANA) e a Fundacdo Orthoregeneration Network (Fun-
dacdo ON), que serve como uma plataforma unificada para co-
municar padrdes atualizados, defendendo o uso responsdvel de
produtos biolégicos na prdtica clinica, liderando o desenvolvimen-
to de protocolos para tratamento e avaliacéo de resultados, se-
guranca e eficdcia de intervencdes bioldgicas nas doencas mus-
culoesqueléticas®.

APLICACOES

Na cirurgia ortopédica, das possibilidades em uso, existem o Plas-
ma Rico em Plaquetas (PRP) e seus produtos, plasma rico em
fibrina (PRF), proteina morfogenética ossea-2 (BMP-2), terapia
celular com células-tronco mesenquimais (MSCs) derivadas de
aspirado de medula dssea (BMA) que podem ser obtidos da crista
iliaca, Umero, tibia e calcGneo, concentrado do aspirado de medu-
la 6ssea (BMAC), terapia celular com células-tronco provenientes
das sindvias ou do tecido adiposo (ADSC). Além dos hemoderiva-
dos autdlogos, terapias celulares autdlogas e alogénicas, alguns
autores também incluem a viscossuplementacdio com dcido
hialurénico (AH), terapias genéticas, inibidores de UJnt e outras
variedades de tratamentos sistémicos©),

A inclus@o da viscossuplementacdo com AH dentro do conceito
de terapia ortobioldgica é bastante discutivel. Visto que é um pro-
duto sintético e, portanto, ndo autélogo, e, por principio ndio cabe-
ria na definicdo do tema, entretanto, dentro do conceito de uma
medicina reparativa, o dcido hialurénico apresenta efeito analgé-
sico, eldsstico, nutri¢dio e lubrificacdio mecénica que promove resul-
tado terapéutico mdaximo, ainda que com propriedades de acdo
diferentes dos ortobioldgicos.

As modalidades ortobiolégicas disponiveis em nosso pais incluem
a viscossuplementacdo, o PRP e PRF, aspirado de medula éssea
(BMA) ndo concentrado e terapia celular proveniente do tecido
adiposo. No Brasil, fazemos uso da Frag¢éio estromal (SVF) obti-
da da gordura microfragmentada, pois ndo estd autorizado, até
o atual momento, o uso do processo de digestdio enzimdtica, ndo
sendo possivel isolar as células-tronco (ADSC). Importante lem-
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brar que o processo de centrifugacdo e de digestdo enzimdtica
ndo sdo autorizados pelo Conselho Federal de Medicina (CFM)
exceto quando estdo em protocolos de pesquisa aprovados. A
regulamentacdo do uso serd abordada com detalhes no capitulo
mais adiante.

Em relagdo as indicacdes, os ortobioldgicos tém sido utilizados
mundo afora em diversas situacdes como ndio consolidacdio ds-
sea (enxertos 6sseos, terapias baseadas em células, PRP e fato-
res de crescimento (GFs)®Y; no manejo de defeitos condrais®? sen-
do os mais comumente estudados para defeitos de cartilagem o
BMAC, células-tronco mesenquimais derivadas de tecido adiposo
(ADSc), PRP e cartilagem alogénica micronizada (MAC)®3); na os-
teoartrite principalmente com uso de AH, PRP, BMAC e ADSc*?
com resultados promissores na osteoartrose glenoumeral®;
como adjuvantes no reparo ligamentar nas lesdes do ligamen-
to colateral ulnar®®; nas epicondilites® sendo os mais utilizados
0 AH, os GFs, o BMAC e principalmente o PRP rico em leucdcitos
(PRP-LR ) com bons resultados quando comparado ds injecdes de
corticosteroides para epicondilite lateral®”; nas tendinopatias do
mManguito rotador e como adjuvante no reparo do manguito rota-
dor(ls)(19)_

CONCLUSAO

Bastante esforcos tém sido feitos em busca de resultados mais
conclusivos e em busca de adotar uma abordagem sistemditica e
baseada em evidéncias para avaliar a eficdcia dos tratamentos
ortobioldgicos existentes e emergentes, e a Sociedade Européia -
European Society of Sports Traumatology, Knee Surgery and Ar-
throscopy (ESSKRA) - criou o ORthoBiologics InitiaTive (ORBIT), um
primeiro consenso sobre o uso de produtos derivados do sangue
para o tratamento da OA do joelho. Esse estudo tem papel funda-
mental em integrar e promover as evidéncias mais atuais, asso-
ciado & opinicilo de renomados especialistas do tema®®. Embora
os ortobioldgicos possam ser usados para tratar uma variedade
de condicOes, a osteoartrite e, em particular, a osteoartrite do jo-
elho, é a patologia mais comumente abordada, mas é necessdrio
estender esse conhecimento para as dreas do ombro e cotovelo.

Apesar da popularidade e da maioria das investigacdes relata-
rem que os ortobiolégicos s@lo seguros com poucos efeitos adver-
sos graves, ainda hd dados inconsistentes e as vezes conflitantes.
A discrepdncia nos resultados mostra a necessidade de padroni-
zacgdo no processamento ideal dos ortobioldgicos e a criagdo de



diretrizes para definir um algoritmo de tratamento ideal. Além do
conhecimento e ética do profissional que faz uso dessas moda-
lidades, talvez o componente mais importante da utiliza¢do dos
ortobiolégicos na prdatica clinica seja ser capaz de discutir com
seus pacientes, os riscos, beneficios, alternativas e resultados es-
perados para alinhar expectativas.
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estudado nas mais diversas dreas. Ao serem utilizados na orto-
pedia, esses materiais sdo denominados de ortobioldgicos. Po-
dem ter diversas origens, como tecido gorduroso subcuténeo,
medula dsseaq, liqguido amnidtico ou sangue periférico. Dentre
0s produtos derivados do sangue, destacam-se 0os concentra-
dos de plaquetas, especialmente o Plasma Rico em Plaquetas
(PRP) e a Fibrina Rica em Plaquetas (PRF). Tais produtos tém a
capacidade de inibir o processo de degeneracdo, estimulando
a regeneragdo tecidual, tendo assim um potencial terapéutico
significativo em inUmeras desordens musculoesqueléticas, nas
quais a inflamagdo comumente estd exacerbada.

Essa propriedade de influenciar multiplos processos fisioldgicos
no organismo advém da origem das plaquetas, fragmentos de
megacariocitos, células anucleadas que expressam uma varie-
dade de imunorreceptores funcionais. Assim sendo, as plaque-
tas, ao serem ativadas, s@o capazes de liberar os alfa-granu-
los, vesiculas ricas em fatores de crescimento e citocinas. Todas
essas moléculas desempenham um papel essencial na hemos-
tasia e na imunidade, fazendo com que as plaquetas sejam
protagonistas no processo de cicatrizacdo de feridas®.

Além das plaquetas, os leucdcitos também exercem fungélo
importante na regeneracdo tecidual. Essas células e seus sub-
grupos (notadamente mondcitos e neutrofilos) influenciam a
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regeneracdo tecidual ao liberar citocinas e modular o tipo de
resposta inflamatdria, potencializando a proliferagdo celular.

Ndo obstante, existem ainda vdrias discrep&ncias na literatura
No que diz respeito aos concentrados de plaquetas. A definicdo
maiis recente do PRP é “produto autélogo do sangue contendo
uma alta proporcdo de plaquetas, pelo menos o dobro em re-
lacdo aos niveis séricos”. No entanto, um consenso de especia-
listas da Biologics Association publicado em 2024 na revista
Arthroscopy evidenciou que néilo hd unanimidade em relacdo a
concentracdo minima para caracterizar o produto®@.

MECANISMOS DE AGAO E FATORES
DE CRESCIMENTO ENVOLVIDOS

Tanto o PRP como o PRF possuem uma enorme quantidade de
moléculas liberadas nos alfa-granulos. Andlises protedmicas
recentes mostraram mais de 300 proteinas diferentes envolvi-
das. Dentre essas moléculas estdio os fatores de crescimento,
incluindo o fator de crescimento derivado de plaquetas (PDGF),
fator de crescimento transformador beta (TGF-R), fator de
crescimento vascular endotelial (VEGF), fator de crescimento
epidérmico (EGF) e fator de crescimento insulina-simile 1 (IGF-
1), além de quimiocinas, interleucinas e outras citocinas.

Essas moléculas desencadeiam uma cascata de eventos bio-
légicos capazes de estimular o reparo tecidual através da pro-
liferacdo e diferenciacdo celular, angiogénese, modulacdo do
sistema imunoldégico e sintese de matriz extracelular. Possuem
ainda, caracteristicas pleitrépicas, tendo sua agdo influenciada
pela presenca de outras citocinas.

Além disso, os concentrados de plaquetas tém capacidade
de amplificar seu efeito inicial através da acdo pardcrina, ao
estimular células mesenquimais locais a sintetizar fatores an-
giotréficos, antiapoptdticos e neurotréficos, possibilitando a
migracdo de novas células e de uma nova cascata de regene-
racdo tecidual, para que, em suma, retorne a homeostase e a
plena capacidade funcional do tecido em questdo®.

Dentre as células imunes, os mondcitos, devido a sua capaci-
dade de transformacdo em macrofagos, tém uma importan-
cia singular na cicatrizacdo das lesdes e regeneracdo tecidual.
Além da acdio fagocitdria cldssica dos macréfagos - essencial
para a reparagdo celular, tais células séo capazes de ativar os
linfécitos e determinar o tipo de resposta imune predominan-
te: pré-inflamatdria (M1) ou anti-inflamatdéria (M2). O tipo de



resposta preponderante é instituida pelo padrdo de citocinas e
sinais celulares no microambiente.

Por outro lado, além das questdes intrinsecas descritas ante-
riormente, algumas caracteristicas dos paciente sdo deter-
minantes para o sucesso da terapia com produtos biolégicos.
Além de questdes sistémicas, como idade, doencas autoimu-
nes, obesidade e tabagismo, nas quais hd desregulagdo do sis-
tema imune e dos processos inflamatoérios, o microambiente
local é extremamente importante. Isso é especialmente evi-
denciado em doencas degenerativas avancadas, em que ha
isquemia tecidual relativa, associada a grandes concentracdes
de citocinas pré-inflamatdrias e metaloproteinases (potentes
estimulantes catabdlicos), o que prejudica o adequado funcio-
namento da cascata de regeneracdo g, consequentemente,
compromete a eficdcia dos produtos,

METODO DE PREPARACAO DO PRP,
VANTAGENS E DESVANTAGENS

O processo de obtencdo dos concentrados de plaquetas inicia-
-se com a puncdo venosa periférica para posterior separacdo
do sangue e concentracdo das plaquetas. Posteriormente, o
plasma sobrenadante é aspirado. O biomaterial a ser produzido
€ determinado pelo protocolo de centrifugacdo (tempo e velo-
cidade), do local de aspirac@o do sobrenadante e da utilizacdo
ou Ndo de anticoagulantes e fatores ativadores da coagulacdo.
Tais diferencas explicam em parte as diferencas entre os con-
centrados e as vantagens e desvantagens de cada um.

O PRP foi o primeiro produto descrito e por isso, é considerado
um concentrado de plaquetas de 12 geragdo. Usado hd mais de
20 anos, existem diversos protocolos descritos para a sua ob-
tencéo, com grande variabilidade em relacdo ao tempo de cen-
trifugacdo, método de aspiracdo, nUmero de centrifugacodes e
consequentemente, grau de concentracdo. Em geral, sdo reali-
zadas 2 centrifugacoes, e uma recente revisdo sistemdtica com
meta-andlise identificou que as médias de velocidade e dura-
c¢do foram de 1500rpm e 6 minutos e 3400rpm e 12,5 minutos,
respectivamente para a primeira e segunda centrifugacao®.

Um fato comum a todos eles é a necessidade de uso de anti-
coagulante. Posteriormente um fator ativador pode ou ndo
ser utilizado, fato de grande controvérsia®. Isso representa
uma desvantagem do PRP em relagdo ao PRF, j& que o antico-
agulante perturba a cascata natural de coagulacdo, inibindo
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parcialmente a formacgdo do codgulo (um evento essencial no
processo de cicatrizacdo) e o uso do agente ativador leva a um
consumo inicial dos fatores de crescimento e citocinas. Além
disso, existe uma maior manipulagdo do produto, o que pode
representar um acréscimo ao risco de contaminagdo®.

O PRP pode ainda, ser classificado, em dois subgrupos, de acor-
do com os niveis de leucdcitos: rico (LR-PRP) ou pobre em leucé-
citos (LP-PRP). N&o existe ainda, no entanto, uma exata defini-
¢do do numero de leucdcitos para realizar essa caracterizacdo.
A presenca dos leucdcitos varia conforme a preparacdo do
produto, mantendo uma relacdo proporcional com o numero
de plaquetas e sendo mais abundante em regides proximas ao
“buffy coat”. Na imagem 1, € demonstrado resultado da centri-
fugacdo que permite a separacdo de trés componentes: células
vermelhas (fundo do tubo), células brancas (“buffy coat”) fina
camada sobre as hemdcias e plasma (camada mais superfi-
cial).

IMAGEM 1.
RESULTADO DA
CENTRIFUGAGCAO - PRP

METODO DE PREPARACAO DO PRF,
VANTAGENS E DESVANTAGENS

No caso do PRF, cujo desenvolvimento foi posterior ao PRP e
por isso é considerado um concentrado de plaquetas de segun-
da geracdo, ndo hd a utilizacéio de anticoagulante e por isso,
ocorre a formagdo de um codgulo de fibrina e o produto fica
em forma de gel, funcionando como uma membrana, ha qual
ocorre a liberacdo gradual dos fatores de crescimento e citoci-



nas envolvidas no processo de regeneracdo tecidual.

Mais recentemente, com o desenvolvimento de novos protoco-
los, foi observado que através de um processo de centrifugacdio
malis curto e cadenciado, um produto liquido é obtido, assim, foi
concebida a fibrina rica em plaquetas injetavel (i-PRF). Na ima-
gem 2 podemos observer o aspecto final da fibrina rica em pla-
quetas injetavel (i-PRF).

IMARGEM 2.
ASPECTO FINAL
DA FIBRINA RICA
EM PLAQUETAS
INJETAVEL (i-PRF)

Como o sistema ndo é anticoagulado, todas as etapas da pre-
paracdo doi-PRF devem ser realizadas o mais brevemente pos-
sivel, incluindo coleta, separacdo e aplicagcdo, para que, dessa
forma, a cascata de coagulacdo ocorra majoritariamente no
tecido alvo, otimizando a capacidade regenerativa do produto.

Ao passo que se desenrola a cascata de coagulacdo, ocorre a
conversdo de fibrinogénio em fibrina, formando um verdadeiro
emaranhado de plaquetas, leucdcitos e fatores de crescimen-
to. Por ser rico em células imunes, o i-PRF detém uma capaci-
dade maior de prevenir infecgdes. O produto permanece no seu
estado liquido por no mdximo 10-15 minutos apds a centrifuga-
¢@o, demandando uma rdpida aplicacéio apds a sua obtencdio,
0 que pode caracterizar uma desvantagem em relacdo ao PRP
tradicional.

Por conseguinte, o i-PRF, devido a sua rdpida transformacdo
num “scaffold” tridimensional, pode ser combinado com diver-
sos outros fatores de crescimento e angiogénicos, sendo utiliza-
do como uma espécie de mensageiro.

As principais diferencas entre PRP e PRF sdio demonstradas na
tabela 1.
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TABELA 1
Principias diferencas entre PRP e PRF

PRP iPRF PRF
GERAGAO PRIMEIRA SEGUNDA SEGUNDA
ADITIVO ACO/ TROMBINA* - -
CUSTO MAIOR MENOR MENOR
FORMA LIQUIDO LIQUIDO GEL
LIBERAGAO DOS FATORES RAPIDA PROLONGADA PROLONGADA
SISTEMA ABERTO FECHADO ABERTO
RISCO DE INFECCAO MODERADO BAIXO MODERADO
CENTRIFUGAGAO DUPLA/UNICA UNICA UNICA
TEMPO DE CENTRIFUGAGAO PROLONGADO RAPIDO MODERADO
VELOCIDADE DE MANUSEIO )
PARA NAO PERDER A PROLONGADO MODERADO RAPIDO
FUNCAO DO PRODUTO

*ANTICOAGULANTE/ TROMBINA: SOMENTE EM DUPLA CENTRIFUGAGAO

PRINCIPAIS CONDICOES ORTOPEDICAS
QUE SE BENEFICIAM DO SEU USO

Ante o exposto, é pertinente concluir que, ao menos de maneira
mMecanicista, o uso de concentrados de plaquetas é vdlido para
condicdes degenerativas, especialmente tendineas e cartilagi-
nosas. Devido a essa premissa, ao longo das Ultimas décadas,
vdrios ensaios clinicos vém sendo realizados para desenvolver
evidéncias cientificas mais robustas. A grande variedade nos
métodos de preparacdo dos produtos é a principal dificuldade
para se obter um consenso em relagéio as suas indicacoes.

No que diz respeito & artrose de joelho, uma revisdo sistemdtica
com meta-andlise de ensaios clinicos randomizados publicada
em 2023 encontrou superioridade do PRP quando comparado
a dcido hialurénico, ozonioterapia e farmacos orais, em relacdo
ador e fungdo. No entanto, a qualidade metodolégica dos estu-
dos incluidos representa um grande risco de viés, especialmen-
te no tocante a heterogeneidade do protocolo de preparacdo
dos produtos.

Além disso, produtos com maior concentracdo de leucdcitos,
por oferecer um estimulo pré-inflamatdrio inicial, podem piorar



asintomatologia dos pacientes com artrose de joelho. Esse fato
precisa ser mais bem avaliado em ensaios clinicos futuros®.

No que concerne & epicondilite lateral, uma recente revisdo
sistemdtica com meta-andlise, com uma metodologia mais
robusta, respeitando os principios do MCID (diferenca minima
clinicamente importante) concluiu que o PRP parece ser uma
terapia efetiva, independente da concentracdo de leucdcitos
nos produtos avaliados®.

A tendinopatia do manguito rotador, em especial do musculo
supraespinal, € uma das principais causas de dor crénica no
ombro. Para o seu tratamento, o uso de ortobioldgicos vem sen-
do amplamente estudado como um adjuvante ao tratamento
conservador, que é baseado na fisioterapia e no controle da so-
brecarga. Uma revis@o sistemdtica de ensaios clinicos rando-
mizados com meta-andilise publicada em 2023 que comparou
infiltragdes de PRP e corticoide para o alivio da dor e melhora
da funcionalidade do ombro em pacientes refratdrios, eviden-
ciou a ndo inferioridade do PRP. Dessa forma, os autores o con-
sideram uma alternativa vidvel, sobretudo por ndo ocasionar
os efeitos adversos associados ao corticoide9,

Outra aplicac@o em potencial dos concentrados de plaquetas
é a do reforco (augmentation) apds reparo das lesdes totais de
manguito. Apesar de um estudo de modelo animal ter mostra-
do vantagens histopatolédgicas e biomecdénicas do uso de PRF e
PRP em relacdo ao grupo controle®, uma revisdo sistemdtica
de ensaios clinicos randomizados que avaliou a eficdcia do PRF
Nos pacientes submetidos ao reparo do manguito ndo encon-
trou diferencas em relacdo a taxa de rerruptura e na evolucdo
dos scores de funcionalidade. No entanto, devido a heteroge-
neidade dos estudos e ao baixo nUmero de participantes envol-
vidos, novos estudos devem ser realizados para melhor eluci-
dacdo do real beneficio dos produtost?.

No presente momento, observa-se uma considerdvel escas-
sez de trabalhos robustos que avaliaram o papel do i-PRF nas
lesbes citadas anteriormente. Entretanto, suas propriedades
em influenciar a cascata de regeneracdo, associadas as van-
tagens logisticas quando comparado ao PRP sugerem uma
promissora perspectiva quanto ao seu potencial beneficio nas
lesdes ortopédicas.

Outras condigdes musculoesqueléticas como artrose de qua-
dril, tendinopatia calc@nea, tendinopatia patelar, tendinopatia
gluteq, fasciopatia plantar e lesdbes musculares foram alvo de
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ensaios clinicos para avaliar a eficdcia do uso de concentrados
de plaguetas. No entanto, apresentaram resultados contradi-
térios e novos estudos com metodologias robustas sdo neces-
sdrios para conclusdes mais precisas a respeito da capacidade
dos concentrados em influenciar a histéria natural dessas con-
dicoes.

CONCLUSAO E PERSPECTIVAS FUTURAS

Os concentrados de plaquetas, tais como o PRP e o PRF, de-
monstram uma capacidade inerente de modular a regenera-
cdo tecidual em resposta a estimulos lesivos, representando
uma abordagem promissora na drea da medicina regenerati-
va. Devido a essas caracteristicas, os produtos detém um po-
tencial para aprimorar os resultados clinicos em uma varieda-
de de condicdes musculoesqueléticas.

No entanto, ainda existem duUvidas acerca dos concentrados
de plaquetas, sendo portanto, imprescindivel conduzir estudos
adicionais visando a plena compreensdo dos mecanismos de
acgdo, & otimizacdio dos protocolos de preparo, a classificacdo e
a necessidade de andlise sistemdtica dos produtos, a frequén-
cia de administragdo e especialmente as patologias que mais
se beneficiam de cada um dos concentrados®.

Perspectivas futuras englobam o aprimoramento das técnicas
de preparo, com énfase nas concentracdes ideais de leucdcitos
e plaquetas para cada condicdo clinica. Outro importante de-
safio é assegurar a reprodutibilidade do processo de obtencéio
dos produtos em centros menores, para garantir sua disponibi-
lidade nos sistemas de saude. Adicionalmente, é essencial uma
criteriosa identificacdo das caracteristicas individuais dos pa-
cientes, considerando que estas guardam relacéo direta com a
eficdcia do procedimento. Essa abordagem busca viabilizar a
personalizacdo do tratamento.
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~ Com o avar as pes as em terapias biolégicas, por vezes
denominadas como regenerativas, as células tém sido cada
vez mais estudadas e frequentemente utilizadas. Essa moda-
lidade de tratamento é conhecida como terapia celular e con-
siste na entrega de material celular vidvel para o paciente afim
de influenciar positivamente os resultados terapéuticos®?. A
variedade das células que podem ser utilizadas é grande e, por-
tanto, h& necessidade de estabelecer um consenso internacio-
nal para melhorar a transparéncia e eficiéncia na comunica-
¢ao, tentando padronizar a descricdo dos produtos de terapia
celular para uso musculoesquelético, seguindo a metodologia
DOSES: Doador (autdloga, alégena ou xenogénica); Origem
(medula 6sseaq, tecido adiposo, musculo, cordéio umbilical, etc);
Métodos de Separacdo (manipulacéio minima, cultura labora-
torial, separacdo por afinidade); Exibicdo das caracteristicas
celulares (expressdo, funcdo e atributos fisicos); Sitio de entre-
ga (intrarticular, endovenosos, intramuscular, intratendineo,
etc). Essas células, conhecidas como células mesenquimais ou
pluripotentes, foram renomeadas em 2017 pelo préprio Arnold
Caplan, o primeiro autor a descrever essas células, como cé-
lulas medicinais sinalizadoras (MSCs)®4). Diversos tecidos sclo
fontes dessas células, como musculo, peridsteo, sindvia, medu-
la 6ssea ou tecido adiposo. H& ainda a fonte ndo autéloga das
MSCs, mais jovens, como as provenientes do corddo umbilical
ou polpa dentdria de criangas®®),
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Estudos recentes mostraram que as células mesenquimais sélo
provenientes de células perivasculares, chamadas “pericitos”, en-
contradas proximas a vasos sanguineos. Pertencem ao nicho peri-
vascular, onde permanecem quiescentes. Quando ocorre lescio te-
cidual, esses pericitos sdio liberados e podem assumir o fendtipo de
uma célula mesenquimal. Fatores de crescimento, via exossomos,
sdo liberados para criar um microambiente regenerativo, inibindo
a morte celular, promovendo a angiogénese e estimulando célu-
las progenitoras especificas para o tecido®29),

Dessa maneira, sabe-se que o tecido adiposo é fonte de células
que podem ser usadas com objetivo terapéutico. Crescem o nU-
mero de publicacdes sobre as células provenientes do tecido adi-
poso devido a sua abundancia, baixa morbidade do sitio doador,
facilidade de obtencdo e manutencdo da quantidade celular inde-
pendente da idade do individuo®®. Além disso, diversos protocolos
para a aquisicdo dessas células tém demonstrado que essas, sdo
células imunoprivilegiadas, com efeito reparador local (acdo trofi-
ca) ou regulador da homeostase articular (acdo pardcrina e imu-
nomoduladora). A habilidade de liberar diferentes tipos de fatores
de crescimento e citocinas tem potencial para controlar o estado
pré-inflamatdrio e catabdlico, tipico da osteoartrite, promnovendo
amodulagdo e controle da doenca inflamatoria™®.

Uma nova geracdo de tratamentos celulares considerados como
produtos de “manipulagdo minima” tem se destacado devido &
facilidade de uso, j& que algumas técnicas utilizam dispositivos de
uso Unico em sistema fechado e autorizados pela Agéncia Nacio-
nal de Vigildncia Sanitdria (ANVISA). Segundo a norma vigente da
ANVISA - RDC n° 214, manipulacdo minima refere-se ao proces-
samento de células ou tecidos que ndo altera significativamente
suas caracteristicas bioldgicas, incluindo estado de diferenciagdo
e ativacdo, potencial de proliferacdo e atividade metabdlica. S@o
considerados produtos de manipulacdio minima os processos de
cortar, separar, centrifugar, imergir ou preservar em solucdes an-
tibidticas, concentrar, purificar, filtrar, liofilizar, irradiar, congelar,
criopreservar ou vitrificar, entre outros que atendem a essa defi-
nicBlo®3468),

Existem sistemas fechados que possibilitam a manipulacdo mini-
ma das células adiposas e a infiltragcdo articular, um desses siste-
mas que respeita o conceito de manipulacdo minima, conhecido
como Lipogems® foi o primeiro a ter liberacdo na ANVISA para uso
nas lesdes musculoesqueléticas. Nesse sistema, apds coleta, o te-
cido adiposo é mecanicamente microfragmentado e lavado até
ficar livre de agentes pré-inflamatdrios e residuos de sangue“9),



O produto resultante é composto de pequenos aglomerados de
tecido adiposo intacto (250-650 micrometros) contendo pericitos
retidos em um nicho vascular estromal, mantendo a conexdo in-
tercelular®®),

TECNICA CIRURGICA DO LIPOGEMS®

A técnica cirdrgica do Lipogems® consiste em vdrias
etapas que envolvem a coleta, processamento e apli-
cacdo de tecido adiposo para fins terapéuticos, respei-
tando os principios de manipulagdio minima conforme
as normas regulatorias vigentes*2),

1. Coleta do Tecido Adiposo:

Preparacao do paciente: O paciente & posicionado e
preparado em ambiente estéril. Realizada assepsia da
drea doadora, geralmente o abdome ou a coxa.

Anestesia: E administrada anestesia local na érea do-
adora para minimizar o desconforto do paciente du-
rante a coleta, mas na maioria dos casos o paciente é
submetido a sedagéio para a coleta.

Lipoaspiracao: Utilizando uma canula de lipoaspi-
racdo, o tecido adiposo é coletado através de suc-
¢do manual ou assistida por vdacuo, adquirido apds
infiltracdio da solucdio de Klein e acdo local no tecido
durante cinco a dez minutos. A quantidade de teci-
do adiposo coletado varia conforme a necessidade
do tratamento, em geral de 100 a 200 mL de lipoas-
pirado garante pelo menos 15 a 20 mL de material
(Figura 1).

FIGURA 1.
COLETA DO TECIDO
ADIPOSO COM CANULA
DE LIPOASPIRACAO NA
REGIAO ABDOMINAL
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2. Processamento do Tecido Adiposo (Figura 2):

Microfragmentacao e lavagem: O tecido adiposo co-

Eg::;;émm Bo letado é transferido para o dispositivo, com recipiente
LIPOGEMS®: ETAPAS completo com soro fisiolégico 0,9%, seguido pelo pro-
DO SISTEMA FECHADO cesso de microfragmentacdo mecdénica manual. Du-
PARA AQUISICAO DO rante este processo, o tecido é lavado repetidamente
TECIDO ADIPOSO com solucdo salina estéril para remover residuos de

MICROFRAGMENTADO.  sangue e agentes pré-inflamatdrios, essas repeticoes
variam em média de 3 a 5 vezes, ou até o frasco ficar
com aspecto limpido (Figura 3).

FIGURRA 3.
ASPECTO FINAL DO
FRASCO APOS LAVA-
GEM E FRAGMENTACAO
TECIDUAL E AQUISICAO
DO TECIDO ADIPOSO
PARA INFILTRACAO.

Filtragao: Apds a microfragmentacdo, o produto é
filtrado para obter pequenos aglomerados de tecido



adiposo (250-650 micrémetros) contendo pericitos
retidos em um nicho estromal. Este processo garante
a preservacdo da viabilidade celular e a eliminagdo
de componentes indesejados, e o material filtrado é
coletada em seringas para infiltracco.

3. Aplicacao do Produto:

Preparacao da Area Receptora: A drea onde o produ-
to serd aplicado é preparada em ambiente estéril. Em
caso de aplicagdo intra-articular, a articulacdo é de-
sinfetada e pode ser realizada anestesia local.

Injecao: O produto processado € aspirado para serin-
gas e injetado na drea de tratamento utilizando agu-
lhas adequadas. No caso de tratamento intra-articu-
lar, o produto é injetado diretamente na articulagdo
afetada (Figura 4).

FIGURA 4.
INFILTRACAO
INTRA-ARTICULAR,
PELO ACESSO
SUPERO-LATERAL.
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4. P6s-Operatorio:

Cuidados Pés-Operatorios: O paciente recebe orien-
tacdes sobre cuidados pds-operatdérios, que podem
incluir repouso e a administracdo de medicamentos
conforme necessdrio para controle da dor.

Monitoramento: O paciente € monitorado periodica-
mente para avaliar a resposta ao tratamento e de-
tectar possiveis complicacoes.

A técnica do Lipogems® tem se mostrado eficaz em diversos estu-
dos, evidenciando seguranca e beneficios clinicos em tratamentos
regenerativos, especialmente em condigcdes como a osteoartrite?),

RESULTADOS: O QUE ESPERAR APOS A INFILTRACAO

O resultado da literatura mais evidente é o efeito benéfico da infil-
tracdo intrarticular no tratamento da osteoartrite. Além dos cor-
ticosteroides, outros tipos de infiltracdo tém sido estudados e de-
monstraram eficdcia no manejo da osteoartrite, incluindo o dcido
hialurénico e o Plasma Rico em Plaquetas (PRP)@379, No entan-
to, estudos recentes tém demonstrado que a terapia celular com
células mesenquimais derivadas de tecido adiposo oferece uma
abordagem promissora para o tratamento dessa condi¢@o, pro-
porcionando alivio significativo da dor, melhora da fungdo articu-
lar e da qualidade de vida dos pacientes, principalmente para os
pacientes refratdrios aos tratamentos citados anteriormente9),

O uso do tecido adiposo na ortopedia ganhou notoriedade a partir
de 2010 com a publicacdo de um artigo vencedor de prémio no
Clinical Orthopedic Related Researchintitulado: “Multipotent Adult
Stem Cells from Adipose Tissue for Musculoskeletal Tissue Engine-
ering". A abunddncia da literatura estd voltada para os casos de
osteoartrite de joelho, grande parte dos estudos que avaliam os
desfechos a longo prazo, com mais de 12 meses, incluem apenas
essa articulacdo, portanto, a maior parte da discusséio é voltada
aos resultados do uso da terapia celular com células de tecido adi-
poso microfragmentado na osteoartrite de joelho35679) entre-
tanto, outras articulagdes e algumas tendinopatias também apa-
recem nas pesquisas#8&10),

RESULTADOS NA OSTEOARTRITE DO JOELHO

Os resultados de um dos muitos estudos italianos, publicado em
2023, revelaram que os 49 pacientes (67 joelhos) submetidos



ao tratamento com terapia celular derivada de tecido adiposo
(MFAT), apresentaram uma reducdo significativa da dor, confor-
me avaliado pelos escores WOMAC (Western Ontario and McMas-
ter Universities Osteoarthritis Index) e EVA (Escala Visual Analogi-
ca de dor). Esses beneficios foram notdveis e sustentdveis apds 12
e 24 meses do tratamento®. Além disso, observou-se um ganho
do arco de movimento, melhora considerdvel na funcdio articular,
indicada pelos escores de rigidez e funcdio (WOMAC) e pelo indice
de Lequesne, destacando uma progressdo positiva na funcdo do
joelho e na qualidade de vida ao longo de 24 meses. Os resulta-
dos radioldgicos (avaliados pela escala de WORMS) evidenciaram
reducdo nas lesdes condrais femoral e tibial, juntamente com a
melhora nos defeitos osteocondrais aos 24 meses apds a infiltra-
¢ao®. Um dos trabalhos mais recentes da literatura demonstrou a
persisténcia dos beneficios clinicos em 68% dos pacientes por até
4 anos da infiltracéo dos joelhos com osteoartrite, com aumentos
significativos nos escores Lysholm e UWOMAC, acompanhados de
uma continua reducdo nos escores de dor (EVA)™.

Em dezembro de 2023, com o objetivo de comparar a eficacia e
seguranca do uso da MFAT, um trabalho comparou a infiltracdo
de dacido hialurénico e MFAT apds a realizacdo de 302 artrosco-
piaem casos de osteoartrite do joelho (Kellgren-Lawrence grau 2
e 3), com seguimento de 24 meses, comprovando a superiorida-
de dos resultados clinicos da MFAT. Portanto, os resultados colo-
cam o uso da MFAT® como uma alternativa de tratamento para
casos de OA de joelho em pacientes muito sintomdticos, jovens,
refratdrios ao tratamento com outras infiltragdes ou em casos
em que a artroplastia total ainda ndo é uma opc¢éio considerada.

RESULTADOS NA OSTEOARTRITE DO OMBRO
E PATOLOGIAS DO MANGUITO ROTADOR

Apesar de poucos estudos publicados, na tendinopatia do man-
guito rotador, resultados sinalizam melhorias significativas nos
escores da Escala Visual Analdgica e no indice de incapacidade
de dor (PDI) aos 6 e 12 meses, com uma melhoria global média
de 70%, apds a infiltracdo do tecido adiposo microfragmenta-
do®), Observou-se, ainda, melhora do Escore da American Shoul-
der and Elbow Surgeons (ASES) durante os primeiros trés meses,
com beneficios até 12 meses apds o procedimento“. Em pacien-
tes com osteoartrite do ombro, os resultados demonstraram
uma melhoria progressiva na dor e na funcdo até um ano apds
o tratamento, evidenciando a eficdcia tanto na redugdo da dor
quanto na melhora da fungdo articular®4+®,
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RISCOS E EVENTOS ADVERSOS

Apds extensa pesquisa bibliogrdfica, avaliando diversos trabalhos
que utilizaram células mesenquimais derivadas de tecido adiposo
para infiltragdo intra-articular do joelho e ombro, podemos con-
cluir que o risco do procedimento combinado (obten¢do de tecido
adiposo + microfragmentacdo + infiltragdo intra-articular) é baixo.
Barford et al. relatam um caso de mudanca estética no tecido sub-
cutéineo por lipoatrofia no local da coleta, provavelmente devido a
inexperiéncia do ortopedista na retirada via lipoaspiracdo do teci-
do subcut@ineo, entretanto, Nna Nossa experiéncia a assimetria Ndo
aconteceu, apenas queixa dolorosa apds aretirada que persiste por
mais ou menos sete dias®, semelhante ao encontrado por Hong et
al., em que observaram que 25% dos pacientes referiram descon-
forto durante atividade fisicaintensa no local da retirada do enxerto
no abdome®)., Além disso, efusdo articular, dor e inchaco tempord-
rio podem permanecer por até 3 semanas apoés ainfiltracéio devido
a resposta inflamatdria ocasionada por uma reacdo pardcrina, o
que ndo estd relacionado ao melhor ou pior resultado®?.

Portanto, a terapia celular derivada de tecido adiposo pode ser
considerada segura, com apenas alguns eventos adversos néo
graves e com resultados funcionais animadores e duradouros.

CONCLUSAO

A terapia celular derivada de tecido adiposo apresenta um po-
tencial promissor no campo da ortopedia bioldgica, aproveitan-
do as propriedades das células mesenquimais estromais (MSCs)
presentes no tecido adiposo para promover diferenciacclo e rege-
neracdo tecidual. Estudos clinicos e pesquisas pré-clinicas recen-
tes tém demonstrado resultados encorajadores em diversas con-
dicdes médicas, desde lesdes musculoesqueléticas até doencgas
degenerativas como a osteoartrite. Essa abordagem terapéuti-
ca é particularmente atrativa devido a sua seguranca e minima
invasividade, utilizando materiais autdlogos que reduzem o risco
de rejeicdo ou complicacdes imunoldgicas. No entanto, para es-
tabelecer sua eficacia a longo prazo e padronizar os protocolos
de tratamento, s@o necessdrias mais pesquisas clinicas de longo
prazo. Com o avanco continuo na compreensdo da biologia das
células medicinais, as MSCs, e o desenvolvimento de técnicas de
processamento celular, a terapia celular derivada de tecido adi-
poso tem o potencial de revolucionar a medicina regenerativa,
oferecendo novas perspectivas de tratamento e melhorando a
qualidade de vida dos pacientes.
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componentes celulares e moleculares, incluindo populacoes
de células hematopoiéticas (neutrofilos, linfécitos, megacari-
6citos, mondcitos e osteoclastos), néilo hematopoiéticas (peri-
citos, células endoteliais, osteoblastos, adipdcitos e células de
Schwann), além das células-tronco hematopoiéticas (CTH) e
células-tronco mesenquimais (CTM ou MSC, do inglés Mesen-
chymal Stem/Stromal Cells), que s@o as duas principais popu-
lacdes de células-tronco da medula 6ssea.

Historicamente, as primeiras evidéncias da existéncia de uma
célula-tronco néilo hematopoiética na medula éssea foram de-
monstradas entre 1960-1980. Os pesquisadores Alexander
Friedenstein e Maureen Owen, identificaram uma populacdo
celular, derivada da medula 6ssea, aderente ao pldstico, clo-
nogénica, ndo fagocitica, com morfologia fibroblastoide e ca-
pacidade de originar as diversas linhagens celulares do estro-
ma hematopoético, além de apresentar potencial adipogénico,
condrogénico e osteogénico. A partir dai, coletivamente, esta
fracdo foi denominada “células estromais da medula éssed”
(BMSCs, do inglés Bone Marrow Stromal Cells)®?-.

Até o fim da década de 1990, o conhecimento das proprieda-
des das células-tronco e progenitoras estromais permaneceu
restrito ao campo de pesquisa de 0sso e hematopoese. E, em
1999, dentro de um contexto de terapia celular altamente em



voga, Pittenger e colaboradores propuseram a utilizagdo das
células estromaiis - que haviam sido renomeadas em 1991 por
Arnold Caplan como “células-tronco mesenquimais (MSC)” -
em protocolos de regeneracdio tecidual®.

No entanto, independentemente de sua nomenclatura, as
BMSCs/MSC despertaram e ainda despertam muito interesse
no campo da medicina regenerativa, isso porque duas proprie-
dades reconhecidas das BMSCs s@o exploradas: como “célula-
-tronco”/progenitora (através de diferenciagdo direta em célu-
las da linhagem osteogénica, como os osteoblastos) ou como
agente imunomodulador, capaz de modular atividade de célu-
las do sistema imunoldgico, como linfocitos e células NK®),

FORMAS DE USO DAS CELULAS-TRONCO DA MEDULA OSSEA

As células-tronco que compdem a medula éssea humana po-
dem ser utilizadas para medicina regenerativa de duas formas:
ndo cultivadas (aspirado de medula éssea e aspirado concen-
trado de medula éssea) e cultivadas/ expandidas®, conforme
ilustrado na Figura 1.
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FIGURA 1. OPCOES DE TRATAMENTO COM CELULAS DA MEDULA OSSEA.

PARA O TRATAMENTO COM ASPIRADO DE MEDULA OSSEA, A MEDULA E ASPIRADA E
INJETADA DIRETAMENTE NA ARTICULAGCAO (1); OUTRA OPCAO E O ASPIRADO CONCEN-
TRADO DE MEDULA OSSEA, NO QUAL O ASPIRADO DE MEDULA OSSEA E SUBMETIDO A
CENTRIFUGAGAO PARA AUMENTAR A CONCENTRAGCAO DE COMPONENTES DA MEDULA
OSSEA E RETIRADA DE OUTROS COMPONENTES PARA INJECAO NA ARTICULAGAO (2);
POR FIM, AS CELULAS OBTIDAS DA MEDULA OSSEA PODEM SER EXPANDIDAS/CULTIVA-
DAS DE MODO A ENTREGAR UM PRODUTO FINAL MAIS PURO E COM MAIOR CONCEN-
TRAGCAO DE CELULAS ESTROMAIS DA MEDULA OSSEA.
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O aspirado de medula éssea (AMO ou BMA, do inglés bone
marrow aspirate) € uma das fontes mais utilizadas com foco
na terapia celular devido a sua simplicidade e baixa morbida-
de de obtencdo, uma vez que apresenta uma suspensdo com
todos os tipos de células da medula éssea assim que aspira-
da™. O AMO pode ser obtido de diferentes locais como a cris-
ta iliaca, tibia ou calcéineo, j& tendo sido descrito que a crista
iliaca fornece uma concentracdo de células mononucleadas
quatro vezes maior que a tibia e trés vezes maior em pacien-
tes mais jovens®9), Para aqueles que ndo desejem abordar a
cristailiaca, a obtencdo do aspirado de medula éssea do terco
proximal do Umero também foi demonstrada®d, Quanto &
sua composicdo, pode-se dizer que estdo presentes no AMO,
por exemplo, BMSC e CTH, células endoteliais, linfécitos, neu-
trofilos, plaquetas, além de fatores de crescimento como pro-
teinas morfogenéticas do osso (BMP), fator de crescimento
derivados de plaquetas (PDGF), fator de crescimento trans-
formantes (TGF-B), fator de crescimento endotelial vascular
(VEGF), interleucina 8 (IL-8) e antagonista do receptor de in-
terleucina 1 (I1L-1)02),

O aspirado concentrado de medula éssea (ACMO ou BMAC,
do inglés bone marrow aspirate concentrate), é obtido apds
centrifugacdo do aspirado de medula dssea. Esse proces-
so de centrifugacdo tem como o objetivo remover hemdcias,
granuldécitos, precursores mieloides e plaquetas e principal-
mente, aumentar a concentracdo de componentes do aspi-
rado de medula éssea considerados positivos no tratamento
de algumas doencas ortopédicas, j& que de fato as BMSC re-
presentam uma pequena fracdo de células da medula déssea
(0,001% a 0,01%)1#&12), Para produzir o ACMO, pelo menos
60 mL de AMO deve ser coletado®¥, Entretanto, o nUmero de
aplicacdes, o volume aplicado e o momento ideal de aplica-
¢@o ainda permanecem em discussdo®?®, uma vez que multi-
plos fatores afetam a qualidade do ACMO, sendo a qualidade
e a composic@io do AMO utilizado para o preparo 0s mais im-
portantest®),

A obtencdio do AMO é realizada por uma agulha 11G X10, co-
nhecida como agulha tipo Jamshidi (Figura 2). Para obtencdo
do AMO a partir da crista iliaca pdstero-superior, o paciente
deve ser posicionado em decuUbito ventral ou lateral. Apds os
procedimentos de assepsia, antissepsia e colocag¢do dos cam-
pos cirdrgicos, o acesso a espinhailiaca pdstero superior é re-
alizado.



FIGURA 2.
AGULHA PARA
OBTENCAO DO ASPIRA-
DO DE MEDULA OSSEA
DO TIPO JAMSHIDI

O procedimento pode ser realizado sob anestesia local e seda-
cdo (Figura 3A). Em seguida, a agulha 11G x 10 cm para pun-
¢do medula éssea é colocada perpendicularmente & crista do
iliaco, e a ponta da agulha é avancada com o obturador no
lugar usando rotacdo alternada e forca axial para posicionar
a ponta logo abaixo do cértex (Figura 3B). Apds a aspiracdo,
o trocarte da agulha de aspiracdo é reintroduzido, e a agulha
avancada aproximadamente 5mm para aspirar um novo local
(Figura 3C-F). O avanco é limitado pelo cortex interno. A litera-
tura ressalta que a retirada de pequenos volumes de multiplos
sitios aumenta a obtencdo de MSCs®16.17),

Como ressaltado anteriormente, uma segunda forma de uti-
lizacdo das células-tronco é sua expansdo em laboratério. De
fato, esse processo de producdo torna-se importante jd que es-
sas correspondem de 0,001% a 0,01% do total de células que
compode a medula dssea humana. No contexto do isolamento
das BMSC, duas estratégias sGo majoritariamente emprega-
das: o cultivo da suspensdo de medula dssea total, incluindo as
células hematopoéticas (fragdo total) ou somente da fragdo
nucleada, obtida apds centrifugacdo em gradiente de densi-
dade, como Ficoll e Percoll. Apds inoculagdo em frascos de cul-
tivo celular, as BMSC sdo isoladas pelo método de adesdo ao
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FIGURA 3. PASSO A PASSO PARA OBTENCAO DO ASPIRADO DE MEDULA OSSEA.
COM O PACIENTE EM DECUBITO LATERAL E SOB SEDACAO, A ESPINHA ILIACA POSTERO-
-SUPERIOR E IDENTIFICADA, PARA REALIZACAO DA ANESTESIA LOCAL (A); EM SEGUIDA,
UMA AGULHA 11G X 10 CM PARA PUNGCAO MEDULA OSSEA E COLOCADA PERPENDICU-
LARMENTE A CRISTA DO ILIACO E A PONTA DA AGULHA E AVANCADA COM O OBTURA-
DOR NO LUGAR USANDO ROTACAO ALTERNADA E FORCA AXIAL PARA POSICIONAR A
PONTA LOGO ABAIXO DO CORTEX (B); APOS A AGULHA ESTAR POSICIONADA, O OBTU-
RADOR E RETIRADO E UMA SERINGA ACOPLADA PARA ASPIRACAO DA MEDULA OSSEA,
SENDO O PROCEDIMENTO REALIZADO DIVERSAS VEZES ATE A OBTENCAO DO VOLUME
NECESSARIO PARA INFILTRACAO (C-F). LEGENDA: D, DISTAL; EIPS, ESPINHA ILIACA POS-
TERO-SUPERIOR; P, PROXIMAL. (IMAGENS CEDIDAS PELO DR. JOSE PAULO GABBI).

pldstico e expandidas de maneira seriada. Todo processo leva
em torno de 40 dias e é capaz de gerar no minimo 84 x 10° de
BMSC®, Por tanto, esse processo de producdo em laboratdrio
tem o intuito deisolar e expandir de maneira seletiva as BMSC,
entregando no final do processo um produto “mais puro”, sema
presenca de todos os outros componentes medulares.

Vale ressaltar que, mesmo com tentativas de uniformizacdo do
método de isolamento de BMSC entre os diferentes grupos da



comunidade cientifica®®1?), esta populacéio ainda continua sen-
do isolada pelo método de adesdo proposto nos anos 60/80 e
permanece pobremente caracterizada. Além disso, essas cul-
turas s@o altamente heterogéneas, contendo tanto as células
multipotentes (Skeletal stem cell, SSCs), como progenitores em
distintos estdgios de diferenciacdo e células terminalmente di-
ferenciadas. E, embora alguns marcadores existam, tais como
CD105,CD73,CD90 e CD146, a expressdo da grande maioria é
significativamente alterada pelo cultivo in vitroe nenhum deles
permite predizer o potencial de diferenciacéo da populacdo no
fim de todo o processo de isolamento e expansdo(>1820.21),

Em que pese o procedimento do AMO ser considerado seguro e
com baixa morbidade, sua obtencdo deve ser contraindicada
nas seguintes situacdes: anemia grave (devendo o hematdcrito
ser avaliado no caso de duvidas), infecgcdo local ou sistémica,
neoplasias hematolégicas, tratamento com anticoagulantes
que ndo possa ser interrompido, pacientes imunocomprometi-
dos, doenca reumadtica e pacientes que ndo consigam ser ade-
quadamente posicionados para o procedimento. Além disso, o
uUso de prednisona deve ser interrompido 4 a 6 semanas antes
do tratamento, estatinas devem ser evitadas um més antes
até um més apds o tratamento (devido seu papel negativo na
proliferacdo das células-tronco) e anti-inflamatdrios ndo este-
roides devem ser evitados uma semana antes até seis sema-
nas apos o tratamento®),

No que tange ao processo regulamentar brasileiro, a producdo
de células humanas para uso em terapia segue as regras das
Boas Prdticas de Manipulacdo e as orientacdes s@o preconi-
zadas pela Resolucdio da Diretoria Colegiada (RDC) n°© 836, de
13 de dezembro de 2023. A RDC determina os requisitos téc-
nico-sanitdrios minimos para producdo dessas células para
uso clinico e defini as regras para a coleta, o processamento, o
acondicionamento, o armazenamento, os testes de controle de
qualidade, o descarte, a liberagdo para uso e o transporte das
células humanas e seus derivados.

No entanto, apesar da intensa investigacéo, dos resultados ob-
tidos em pesquisa e das diretrizes da RDC, a translacdo de pro-
dutos e protocolos de uso de células-tronco da medula éssea
para a prética clinica néo tem sido efetiva e por tanto, ainda
ndo hd& no Brasil um protocolo terapéutico para uso de BMSC
aprovado. Tal entrave pode ser atribuido a multiplos fatores,
que se iniciam com a prépria complexidade das lesdes teci-
duais, a variabilidade intrinseca dos doadores humanos, com
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contextos genéticos e osteometabdlicos distintos; a insercdo/
manutengdo das células no tecido lesionado, falta de padroni-
zagdo nos métodos de obtengdo/producdo dessas células em
laboratério e préprio desconhecimento de marcadores espe-
cificos que permitam caracterizar as distintas subpopulacdes
que as compdem as BMSC.

Quanto a legislacdo no &dmbito da medicina, o Parecer CFM n©
43/2016 definiu que o aspirado de medula éssea no tratamen-
to das lesdes ortopédicas é considerado procedimento experi-
mental, sé podendo ser realizado conforme protocolos de pes-
quisa aprovados de acordo com o sistema dos Comités de Etica
em Pesquisa/ Comisséo Nacional de Etica em Pesquisa.

EXPERIENCIA COM CELULAS DA MEDULA OSSEA
NA ORTOPEDIA

Na ortopedia, as aplicacdes das células da medula éssea depen-
dem das doencas mais prevalentes em suas subespecialidades.
Para a articulacdo do joelho, as aplicacdes no tratamento das
lesbes da cartilagem articular e da osteoartrite sGo as mais estu-
dadas. J& o uso das células da medula éssea no tratamento das
tendinopatias € mais comum nas articulacdées do ombro®?, qua-
dril®® e tornozelo®*,

Em relacdo as lesdes da cartilagem articular do joelho, o trata-
mento com ACMO apresenta boa eficdcia tanto quando aplicado
de forma isolada quanto em conjunto com técnicas de reparo da
cartilagem®®, embora, apesar do sucesso clinico sugerido a curto
e médio prazo, os estudos existentes sejam de baixo rigor meto-
dolégico, sugerindo que a técnica seja utilizada com cuidado®®,

No tratamento da osteoartrite do joelho, que possui a maior
quantidade de publicagdes, a literatura € heterogénea em rela-
¢cdo aos resultados da terapia celular derivada da medula 6ssea.
Enquanto um estudo revelou que o tratamento com ACMO intra-
-articular promoveu melhores resultados do que a infiltragdo de
dcido hialurénico®”, outro ndo evidenciou superioridade clinicaem
comparacdo a viscossuplementacdo, mas apresentou resulta-
dos mais duradouros em pacientes com osteoartrite leve®®, Uma
revis@o sistemdtica concluiu que a injecdo de ACMO é efetiva na
reduccio da dor e nos desfechos clinicos relatados pelos pacien-
tes, porém ndo demonstrou superioridade em relacéio a outras
terapias biolégicas como o Plasma Rico em Plaquetas, a gordura
microfragmentada e até mesmo placebo, tendo seu uso limitado
pelo alto custo de preparagdio®®. J& outro estudo demonstrou que



o conteudo celular do AMO varia entre os pacientes, sendo menor
que o previsto pelo fabricante dos equipamentos de preparo, mas
com potencial terapéutico considerando a sua seguranca para os
pacientes), Recentemente, um estudo utilizando o ACMO para
o tratamento de pacientes com osteoartrite do joelho moderada
a grave, com seguimento de quatro anos, evidenciou significativa
nos escores IKDC e WOMRAC, com taxa de sucesso de 95% e au-
mento da distéincia caminhada®. Por fim, uma revisdo sistema-
tica de estudos pré-clinicos concluiu que a injecdo intra-articular
de produtos derivados da medula éssea pode induzir efeitos mo-
dificadores da doenca na osteoartrite, diminuindo a progressco
da doenca nos niveis macroscopico, histoldgico e imuno histoqui-
mico®?),

Finalmente, quanto ao tratamento das tendinopatias, a maior
limitacdo da aplicacéo do ACMO reside na escassez de estudos
publicados, que embora néio tenham evidenciado complicacdes
com a técnica, apresentam apenas resultados a curto e médio
prazo®3, O tratamento com AMO se mostrou seguro, efetivo e
com efeito potencialmente duradouro para pacientes com ten-
dinopatia de Aquiles insercional e ndo insercional refratdria ao
tratamento conservadort4), No nosso meio, o tratamento da
tendinopatia glutea com ACMO se mostrou segura e promissora
quando associada a terapia multimodal em comparagéio ao cor-
ticoide®>.

APLICACOES DAS CELULAS DA MEDULA OSSEA
NA CIRURGIA DO OMBRO E COTOVELO

Apesar de todo o desenvolvimento da medicina regenerativa
no tratamento das lesdes ortopédicas, a literatura abrangendo
a cirurgia do ombro ainda é escassa e limitada a pequenos es-
tudos®3"), A maioria dos artigos envolve as lesbes do manguito
rotador® 33-3%) e poucos trabalhos abordam o tratamento de
lesdes do cotovelo, como a epicondilitet“d.

Em um estudo cldssico brasileiro, pacientes submetidos ao re-
paro do manguito rotador associado ao uso de ACMO obtive-
ram melhores resultados em comparacdo aos dados histori-
cos de pacientes submetidos ao reparo sem uso de células®®),
Outro estudo mais contempordneo demonstrou que pacien-
tes com osteoartrite do ombro ou les@lo do manguito rotador
apresentaram melhora da dor e fungdo apds tratamento com
AMO, sugerindo a realizacdo de estudos randomizados contro-
lados para validar tais achados®239, Além disso, a aplicacdo do
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ACMO no momento do reparo do manguito rotador foi asso-
ciada a reducdo da incidéncia da cirurgia de revisdo®“?. Outro
estudo nacional, recente, demonstrou que o reparo do mangui-
to rotador associado ao uso de células expandidas da medula
dssea levou a bons resultados funcionais e cicatrizagéo, sem
complicagdes“?. No que tange a osteoartrite glenoumeral,
apesar dos resultados promissores no tratamento de doencas
degenerativas, ainda é necessdrio aguardar os resultados dos
estudos para chegar a conclusoes definitivas“344),

CONCLUSAO

Assim como em outras condicdes ortopédicas, o uso dos tra-
tamentos derivados da medula dssea € promissor nas doen-
cas que acometem a articulagcdo do ombro, como a lesdo do
manguito rotador e a osteoartrite glenoumeral. Entretanto,
considerando a heterogeneidade dos trabalhos j& publicados,
ainda s@o necessdrios mais estudos para a definicdilo do melhor
protocolo a ser utilizado, o que inclui a concentracdo de células,
momento e frequéncia de aplicacdo. Além disso, sdo necessd-
rios mais estudos clinicos randomizados envolvendo especifi-
camente as doencgas da articulagdo do ombro.
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_’ da membrana sinovial®, Comporta-se, sob condicoes fisiologicas,
como um sal, sendo, portanto, também denominado de hialu-
ronato de sédio®. Suas propriedades séio determinadas por sua
massa molecular e conformacdo espacial, podendo ser de baixo
e alto peso molecular. As moléculas de alto peso molecular de AH
entrelacam-se, formando uma solucdio de alta viscosidade, que
serve tanto como lubrificante quanto como amortecedor para
choques devido ao impacto®).

Existem diversas evidéncias na bibliografia especializada sobre
a seguranca e eficdcia da VS, no entanto, este procedimento
ainda é tema de controvérsias pelas diretrizes internacionais“).
A Osteoarthritis Research Society International (OARSI® e a
European League of Associations for Rheumatology (EULAR)®
consideram a VS como baixo grau de recomendag¢do, enquan-
to, a National Collaborating Centre for Chronic Condition (NCC-
-CC)" e a American Academy of Orthopedic Surgeons (AAOS)
® ndo recomendam a infiltracdo intra-articular com AH. A The
European Society for Clinical and Economic Aspects of Osteo-
porosis, Osteoarthritis and Muskuloskeletal Diseases (ESCEQ)®
considera que a VS obtém resultados efetivos para melhora da
dor e funcionalidade, porém, como Ultimo procedimento antes
do procedimento cirdrgico. Por fim, a The EUROpean VIScosu-
pplementation COnsensus group (EUROVISCO) orienta reco-
mendacodes detalhadas para o uso de AH intra-articular para
uma selecdo restrita de pacientest©),



Neste capitulo, mostraremos o que a bibliografia especializada
traz a respeito do tratamento com a utilizacdo da VS e de ou-
tras formas terapéuticas.

COTOVELO

A epicondilite lateral (EL) € uma condicdio amplamente reco-
Nnhecida, frequentemente referida como cotovelo do tenista de-
vido & sua incidéncia em cerca de 50% dos praticantes desse
esporte, especialmente entre os iniciantes que adotam a técni-
cade backhand com uma mdo. Contudo, é relevante notar que
apenas 10% de todos os pacientes diagnosticados com epicon-
dilite lateral est@o associados & prdtica do ténis®, Atualmente,
a doenca implica em um desafio significativo de salude publica,
especialmente entre trabalhadores manuais, apesar de ter um
cardter benigno, autolimitado e comum em pessoas de meia-i-
dade, afetando uma média de quatro a sete em 1.000 pacien-
tes*?, O risco de desenvolver EL aumenta em trabalhadores
bracgais e em ocupagdes que demandam movimentos repetiti-
vOs ou habilidades motoras precisas®?b.

A fisiopatologia da EL envolve principalmente um processo in-
flamatoério dos tenddes extensores do antebraco, especifica-
mente o tenddo do musculo extensor radial curto do carpo. A
sobrecarga repetitiva, gera uma tendinose nessa regido, po-
dendo causar microtraumas e irritacdo. De forma crénica, pode
levar a degeneracdo do tenddo, resultando em dor e disfun-
¢cdo. Além do extensor radial curto do carpo, outros musculos
podem estar envolvidos na epicondilite lateral devido a sua in-
sercdo, incluindo os musculos extensor radial longo do carpo, o
extensor ulnar do carpo, o braquiorradial e o supinador curto®?,

Atualmente, o método de escolha para seguimento e trata-
mento da EL varia desde repouso, fisioterapia, infiltracdes com
corticoides e AH até abordagens cirdrgicas4).

Smidt et al. em seu ensaio clinico randomizado utilizaram o
tratamento com infiltracdo de corticosteroides durante seis se-
manas em pacientes e compararam o desfecho com pacientes
que realizaram fisioterapia e outros uma politica de espera ob-
servacional e consultas, durante o mesmo periodo, onde se no-
tou que as injecdes de corticosteroides sdo uma opc¢do de tra-
tamento em curto prazo, porém a longo prazo ndo obtiveram
resultado satisfatério comparado ao outro grupo, sugerindo-se
neste estudo que a fisioterapia torna-se uma boa op¢do, segui-
da por uma politica observacional, isto se dd pelo fato do pos-
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sivel dano ao tendéo através das injecdes de corticosteroides,
embora reagdes adversas relatadas tenham sido geralmente
leves?),

Petrella et al. em ensaio clinico randomizado em pacientes com
EL crénica tratados com infiltracéio de AH, observaram signifi-
cativa melhora no controle da dor em repouso e apds o teste
de preenséio mdaxima. Além disso, o tratamento com AH foi al-
tamente satisfatdrio e resultou em melhor retorno ao esporte
sem dor em comparagdio com o grupo controle®,

Em estudo de coorte retrospectiva realizada por Shaikh et al.,
avaliaram pacientes tratados de forma ndo cirlrgica da EL
com injecdo local de metilprednisolona ou de Plasma Rico em
Plaquetas (PRP), com o intuito de avaliar a extensdo resistida
do punho, além desfechos secunddrios como escores rdpido
de incapacidade de braco, ombro e mdo (gDASH), a forca de
preensdo manual e a avaliacdo da satisfacdo. Apds avaliagdo
concluiram que néo houve diferenca significante entre o desfe-
cho e a eficdcia das duas modalidades de tratamento utiliza-
das para o tratamento do cotovelo de tenista no alivio da dor
com 12 meses de seguimento®),

Uma revis@o retrospectiva realizada por Lenoir et al. orientam
as seguintes medidas para o tratamento da EL: inicialmente a
primeira escolha consiste na aplicacdo de fisioterapia apropria-
da, abrangendo exercicios destinados ao fortalecimento dos
musculos extensores e supinadores. Modalidades como mobi-
lizacdo, alongamento e massagem de friccdo profunda podem
ser empregadas. Dentre as terapias fisicas, apenas a laserte-
rapia demonstrou eficdcia na melhoria dos desfechos funcio-
nais, enquanto ondas de choque, estimulacdo elétrica nervosa
transcut@nea de baixa frequéncia, ultrassom e terapias com
ondas eletromagnéticas pulsadas ndo apresentaram benefi-
cios comprovados. Embora seja crucial eliminar os fatores con-
tribuintes para o desenvolvimento da EL, a interrupcdo total de
todas as atividades é contraproducente e deve ser evitada*?.
Caso a terapia de primeira linha néo surta efeito, considera-se
a administracéio de uma injecdo de PRP como alternativa ou
através da aplicacdo de AH. Por outro lado, a terapia com in-
jeccio de corticosteroides é desaconselhdvel devido ao risco ao
tenddo. E importante informar aos pacientes que a EL geral-
mente resolve-se espontaneamente dentro de um a dois anos.
A opcdo cirdrgica pode ser considerada para pacientes que ndo
respondem ao tratamento conservador, desejam alivio sinto-
mdtico mais rdpido ou apresentam sintomas prolongados.



Contudo, a incerteza quanto & eficécia dos procedimentos ci-
rdrgicos deve ser minuciosamente discutida com o paciente.

SINDROME DO IMPACTO

A sindrome do impacto (Sl) € uma causa comum de dor no ombro
podendo atingir até 40% dos casos, abrangendo desde bursites
até roturas completas do tenddo®?.

Podemos citar como formas de tratamento: repouso; AINES; fi-
sioterapia; terapias com onda de choque e ultrassom; aplicagéo
de corticoesteroides, AH, PRP e bloqueios locais anestésicos®),
As infiltrag¢des subacromiais sdo indicadas para o tratamento de
tendinopatias do manguito rotador (MR) e bursites®®, no entan-
to, a infiltracdo intra-articular também é utilizada como opgdo
para o tratamento dessas tendinopatias®?.

Uma revisdo sistemdtica realizada por Bansal et al. compa-
raram os resultados funcionais e melhora do quadro dlgico da
VS comparados a outras modalidades de tratamento. Quando
comparados a fisioterapia e aplicacdo com PRP, o AH proporcio-
na melhora da dor por um periodo superior as outras opgdes®.

Dadgostar et al., através de um ensaio clinico randomizado,
compararam o efeito da aplicacdo com PRP e corticoesteroides,
obtendo resultados similares no tratamento da Sl. No entanto,
sugeriram preferéncia pelo uso de PRP devido ao uso de cortico-
esteroides ser contraindicado em alguns pacientes e podendo es-
tar associado com risco de ruptura do tend@o®@?.

Quando comparado a VS a aplicacdo de corticoesteroides, am-
bos foram efetivos na redug¢do do quadro dlgico e melhora fun-
cional e sem diferencas estatisticas*®. No entanto, a aplicacdo
de corticoesteroides apresentam maiores riscos de complicacoes
podendo estar relacionadas a quadros de artrite séptica®? e ro-
tura tendinea®?, Osti et al. também relataram sobre menor ris-
cos de complicacdes relacionadas ao uso do AH quando compa-
rados aos corticoesteroides e medicacdes orais3.

Existem diversos tipos de AH de acordo com seu peso molecular
podendo ser divididos em AH de baixo peso molecular (AHBPM) e
de alto peso molecular (AHAPM). Mohebbi et al., em ensaio clini-
co, compararam os efeitos clinicos com uso do AHBPM e AHAPM
em pacientes com Sl, e encontraram efeitos benéficos no alivio
da dor, melhora funcional e da qualidade de vida de ambos os
grupos®4). No entanto, observaram que a aplicacéio com AHBMP
€ mais tolerdvel para os pacientes apresentando menos rea-
¢do local quando comparado com o AHAMP, além de que estes,
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apresentam maiores custos®),

Diversos autores descreveram sobre melhora clinica com a apli-
cacdo do AH nas S, no entanto, encontramos na bibliografia es-
pecializada poucos trabalhos mostrando os resultados dos efei-
tos biolégicos do AH nesses tenddes sendo eles realizados pelas
técnicas in vitro. Honda et al. descreveram sobre os efeitos do AH
Nna integracdo do tend@o ao o0sso nas lesdes de MR em modelos
animais, verificando que houve aceleracdo desse processo de in-
tegracdo nesses modelos®®. Yamada et al. demonstraram que
a aplicacdo do AH, em pacientes com les@o do MR, apds o seu
reparo, possui acdio na proliferacdo celular e modulacdo da ex-
pressdo do coldgeno do tipo | e lll a nivel molecular, melhorando
a cicatrizagdio apds o reparo desses tenddes@®),

OSTEOARTROSE GLENOUMERAL

A OA glenoumeral (OA GU) é uma condicdio que resulta em dor,
reducdo da amplitude de movimento e perda progressiva da fun-
¢@o do ombro®”, Essa doenca afeta cerca de um terco da popu-
lacdo mundial com idade superior a 60 anos@®),

O uso da aplicagdo de corticoesteroides é utilizado para o tra-
tamento da OA GU com resultados efetivos descritos na biblio-
grafia especializada®3%, No entanto, a AAROS ndo fornece reco-
mendagdes claras para a aplicagcdo de corticoesteroides nessa
doenca®y,

A VS no ombro tem estudos recentes, e é vista.como alternativa a
infiltracdio com corticoides. Mckee et al., através de ensaio clinico,
demonstraram a eficdcia da aplicacdio Unica de AH com duracgdo
de seis meses da melhora da dor nos pacientes portadores de OA
GU®B2), Qutros autores também demonstraram que a VS (Hylan
G-F 20 e HYADD 4-G) é efetiva na reducdo da dor e na melhora
dafuncdo na OA GU, e podem ser utilizados com seguranca, sem
efeitos adversos(3334),

Tran et al. em sua revisdo sistemdtica mostraram que ndo hou-
ve diferenca estatistica entre aplicacdio com AH e corticoesteroi-
des, ambos obtendo resultados satisfatdrios para melhora da
dor e funcionalidade®®. No entanto, Zhang et al. encontraram
que aplicacdo com AH reduz a dor por um periodo superior, en-
quanto os corticoesteroides reduzem a dor por um Mméste), Qutros
autores através de um ensaio clinico randomizado, compararam
a aplicacdo intra-articular com AH e triancinolona (corticoeste-
roide), observando que ambas as aplicacdes reduziram a dor e
aumentaram a satisfacdo do paciente sem diferencas estatisti-



cas, sendo que os resultados tendem a serem melhores e mais
duradouros nos pacientes que recebem o AHG?,

Familiari et al. mostraram que a VS, quando comparado & apli-
cacdio com corticoesteroides, sdo mais efetivos no alivio da dor®),
No entanto, a efetividade do AH deve ser interpretado no contex-
to de possuir um efeito placebo, que é um fendémeno relatado na
VS por Kwon et al.??, que através de um ensaio clinico duplo-ce-
go e randomizado, relataram ndo haver diferenga estatistica nos
resultados entre a aplicacdo com o AH e o placebo (solucdo sali-
na), sugerindo fortemente que o efeito placebo esté& envolvido no
tratamento da RO GU®G?),

Colen et al.,, em sua reviscio sistemdtica, demonstraram a efi-
cdcia da VS na AO GU com periodo de duracdo de seis meses e
destacou a baixa recomendac@o do uso de corticoesteroides in-
tra-articular nestes pacientes devido a riscos de potenciais lesdes
na matriz de coldgeno dos tenddes e ligamentos“©),

Concluimos que a infiltracdio de AH no tratamento da EL, Sl e OA
GU parece haver evidéncias na bibliografia especializada de que
€& a melhor opcdo no tratamento da dor e melhora da funcio-
nalidade dos pacientes. No entanto, aparentemente hd poucas
evidéncias do efeito bioldgico da aplicagdo de AH nas doencas
supracitadas, sendo principalmente estudadas pelo método in
vitro.
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INTRODUCAO

As terapias celulares s@o consideradas opgdes promissoras para
muitas doencgas haja vista sua capacidade de promover reparo
tecidual de érgdos e tecidos, seja pelas propriedades de diferencia-
cdo celular, seja pela secrecdo de fatores, porém apresentam riscos
potenciais associados, como: uma manipulacdo, armazenamen-
to ou transporte inadequado dos produtos; formagdio de tumores;
migracdo das células para local indesejado; perda no controle da
diferenciacdo celular, entre outros, o que exige uma regulacdo sa-
nitdria. Além desses riscos, hd também questdes éticas, constitu-
cionais e econdmicas que envolvem a utilizagéio dessas células.

As células-tronco embriondrias (CtE) e as células-tronco adultas
(CtA) sdo dois tipos de células que tém a capacidade de se dife-
renciarem em outros tipos de células, mas elas apresentam dife-
rencas além da origem, as CtE sd@o obtidas a partir de embrides
humanos em estdgio de blastocisto e as CtA sdo encontradas
em tecidos maduros de individuos adultos ou criancas; quanto
ao potencial de diferencia¢éio das CtE s@o pluripotentes (diferen-
ciam-se em qualquer tipo de célula do corpo humano, exceto as
células da placenta e dos anexos embriondrios) enquanto as CtA
s@o multipotentes (podem-se diferenciar em um ndmero limita-
do de tipos de células, geralmente relacionados ao tecido de ori-



gem). Sendo assim, as aplicacdes terapéuticas das CtE tém um
potencial maior para serem usadas em terapias regenerativas,
pois podem originar qualquer tecido danificado ou doente, mas
também apresentam maiores riscos de rejeicéio imunoldgica, for-
magdo de tumores, sem falar nas questdes éticas que envolvem
sua utilizacéio, enquanto as CtA tém um potencial menor para
serem usadas em terapias regenerativas, pois so mais especia-
lizadas e menos disponiveis, porém apresentam menores riscos
de rejeicdio imunoldgica, formagdo de tumores e problemas éti-
cos®,

O Brasil € um dos signatdrios da Convengdo Americana de Direi-
tos Humanos (1969), conhecida como Pacto de San José da Cos-
ta Rica, cujo Artigo 4 pardgrafo 1° diz: “toda pessoa tem o direito
de que se respeite sua vida. Esse direito deve ser protegido pela
lei e, em geral, desde o momento da concepcdio. Ninguém pode
ser privado da vida arbitrariamente” - porém questdes econdmi-
cas (proibicdo comercializagdo de material biolégico) e questdes
éticas (vida do embriéio ndo utilizado e consentimento dos geni-
tores) comecam a ter anteparo legal com a promulgacdo da Lei
11.105 de 2005, que em seu artigo quinto assim prevé:

"Art. 5°: E permitida, para fins de pesquisa e terapia,
a utilizacao de células-tronco embriondrias obtidas
de embriées humanos produzidos por fertilizacéo in
vitro e nao utilizados no respectivo procedimento,
atendidas as seguintes condicoes:

I - Sejam embribes inviaveis; ou

Il - Sejam embriées congelados ha 3 (trés) anos ou
mais, na data da publicac¢do desta Lei, ou que, ja con-
gelados na data da publicacao desta Lei, depois de
completarem 3 (trés) anos, contados a partir da data
de congelamento.

§ 1° Em qualquer caso, é necessario o consentimento
dos genitores.

§ 29 Instituicoes de pesquisa e servicos de saude que
realizem pesquisa ou terapia com células-tronco em-
briondrias humanas deverao submeter seus projetos
a apreciacdo e aprovacao dos respectivos comités de
ética em pesquisa.

§ 3° E vedada a comercializacao do material biol6-
gico a que se refere este artigo e sua pratica implica
o crime tipificado no art. 15 da Lei n° 9.434, de 4 de
fevereiro de 1997." [grifo hosso]
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O tempo passa e a ciéncia avanga, porém muitos questionamen-
tos continuam. Este capitulo visa a revisar de forma cronoldgica
a legislacdo brasileira sobre as terapias com células-tronco e dis-
cutir a abordagem regulatdria para essas terapias, através de
uma pesquisa de revis@o da bibliografia especializada, utilizando
bases de dados e websites de agéncias reguladoras nacionais.

HISTORIA DA LEGISLAGCAO E REGULAMENTACAO NO BRASIL

Em 1990, alein®8.080 (Lei Geralda Saude) garantiu asaude como
direito de todos e dever do Estado no Brasil. Essas normas criaram
as bases para o atual SUS, com uma visélo de sadde que valoriza a
qualidade de vida da populagdo, além da cura de doencgas.

O procedimento terapéutico de transplante de células-tronco he-
matopoiéticas é citado pela primeira vez pela Lein® 8.489 de 18 de
novembro de 1992,

Em 1998, o Ministério da Sadde, com o intuito de normatizar os
transplantes de medula éssea e do sangue de corddo umbilical e
placentdrio, cria a Portarian® 3.761, de 20 de outubro de 1998®),

A Lei de Biosseguranca (Lei n® 11.105/2005) autorizou o uso de
células- tronco embriondrias (CtE) para pesquisa e terapia, entre
outras medidas. O Decreto n° 5.591/2005 regulamentou essa Lei e
atribuiu a Agéncia Nacional de VigilGncia Sanitéria (ANVISA) a nor-
matizagdo dos procedimentos envolvendo as CtE, e ao Ministério
da Saude a regulamentacdo das pesquisas e terapias com essas
células, bem como o cadastro dos embrides humanos in vitro ndo
utilizados. A Lei n° 11.105/2005 causou controvérsia, pois 0 uso
das CtE implica a destruicdo dos embrides. Em 2005, o Supremo
Tribunal Federal (STF) recebeu uma Ac¢dio Direta de Inconstitucio-
nalidade (n° 3.510) contra o artigo 5° da Lei de Biosseguranca, que
permitia o uso das CtE, mas, em 2008, o mesmo STF julgou a acdo
improcedente e liberou as pesquisas com essas células®.

A ANVISA, agéncia responsdavel pela regulacdo das terapias com
células- tronco no Brasil, realizou diversas acdes , desde consultas
publicas até as Resolucdes da Diretoria Colegiada (RDCs), entre
2003 até hoje, para normatizar o uso dessas células para pesquisa
e terapia, cujo teor apresentamos a seguir:

= RDC n° 190/2003: Estabelece normas técnicas para
o funcionamento dos bancos de sangue de corddo
umbilical e placentdario®. No mesmo ano, a ANVISA
abriu a Consulta PUblica n® 64, para receber criticas e
sugestoes sobre uma proposta de resoluco que apro-



vava normas relacionadas & coleta, processamento e
infusd@o de células progenitoras hematopoiéticas.

= RDC n° 153/2004: Regulamenta os procedimentos
hemoterdpicos, incluindo coleta, processamento e uso
humano do sangue e seus componentes, obtidos a par-
tir do sangue venoso, do sangue de corddo umbilical e
placentdrio e da medula éssea.

= RDC n° 33/2006: Regulamenta o funcionamento
dos bancos de células e tecidos germinativos, que s@o
aqueles que armazenam células e tecidos provenientes
de gametas e embridoes humanos.

= RDC n° 29/2008: Estabelece um regulamento técnico
para o cadastramento nacional dos bancos de células e
tecidos germinativos e o envio dainformacao da produ-
¢@o de embrides humanos produzidos por fertilizagao
in vitro e nao utilizados no respectivo procedimento®.

= Em 2009, a ANVISA abriu a Consulta Publica n°® 92,
para receber criticas e sugestoes sobre uma proposta
de resolucdao que dispunha sobre normas relacionadas
a coleta, processamento e infus@o de células-tronco
embriondrias.

= RDC n° 56/2010: Regulamenta o funcionamento dos
laboratdrios de processamento de células progenitoras
hematopoiéticas e dos bancos de sangue de corddo
umbilical e placentdrio para transplante convencio-
nal®, No mesmo ano, a ANVISA abriu duas consultas
publicas: a n°® 88, para receber criticas e sugestoes so-
bre uma proposta de resolu¢do que dispunha sobre o
regulamento técnico para o funcionamento dos bancos
de células e tecidos germinativos; e a n® 54, para rece-
ber criticas e sugestoes sobre uma proposta de resolu-
¢Go que dispunha sobre as diretrizes de saude para o
transporte de material biolégico humano no territério
nacional.

= RDC n° 9/2011: Regulamenta o funcionamento dos
centros de tecnologia celular, que sGo aqueles que reali-
zam pesquisa clinica e terapia com células humanas®.
* RDC n° 23/2011: Complementa o regulamento técni-
co para o funcionamento dos bancos de células e teci-
dos germinativos, entre outras providéncias®. No mes-
mo ano, a ANVISA abriu a Consulta Publica n® 19, para
receber criticas e sugestdes sobre uma proposta de re-
solucdo que dispunha sobre as diretrizes de saude para
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o transporte de material biolégico humano no territério
nacional.

= RDC n° 19/2012: Altera a RDC n° 56/2010, que regu-
lamentava o funcionamento dos laboratdrios de pro-
cessamento de células progenitoras hematopoiéticas e
dos bancos de sangue de corddo umbilical e placentario
para transplante convencional®.

= RDC n° 260/2018: Estabelece critérios especificos
para estudos com produtos de terapias avancadas, que
consistem no uso de material genético (genes e células)
em diversos tratamentos.

= RDC n° 508/2021: Estabelece as Boas Prdticas em
Células Humanas para Uso Terapéutico e pesquisa clini-
ca.

= RDC n° 506/2021: Estabelece os requisitos para a
conducdio de ensaios clinicos com produtos de terapias
avancadas.

= RDC n° 505/2021: Estabelece os requisitos para o re-
gistro de produtos de terapias avancadas.

O Conselho Federal de Medicina (CFM), como érgdo regulador do
exercicio da medicina no Brasil e fornecedor de subsidios técni-
cos e cientificos para o desenvolvimento de programas e agoes
voltadas para a saude da populacdo, criou vdrias resolugdes
relacionadas as células-tronco. De forma cronoldgica temos as
seguintes resolugdes que ele normatizou aos médicos brasileiros
sobre essas células:

» Resoluc@o CFM n° 1.358/1992: Estabelece normas
éticas para a utilizacdo das técnicas de reproducdo
assistida.

» Resolucd@o CFM n° 1.480/1997: Dispde sobre a cole-
ta, processamento, preservacao, armazenamento e
aplicacdo de células-tronco hematopoiéticas prove-
nientes de medula 6sseqa, sangue periférico e sangue
de corddo umbilical e placentdrio.

» Resolucd@o CFM n° 1.752/2004: Estabelece normas
éticas para a utilizagdo das técnicas de fertilizacao in
vitro e inseminacao artificial homodloga ou heterdloga.
» Resolucdio CFM n° 1.794/2006: Dispbe sobre a cole-
ta, processamento, preservacdo, armazenamento e
aplicacdo de células-tronco hematopoiéticas prove-
nientes de medula éssea, sangue periférico e sangue
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de corda@o umbilical e placentario, e d& outras provi-
déncias.

= Resoluc@o CFM n° 1.995/2012: Dispoe sobre as dire-
tivas antecipadas de vontade dos pacientes.

» Resolugdio CFM n° 2.113/2014: Define critérios para
a alocagdo de 6rgaos e tecidos provenientes de doa-
dores falecidos.

= Resolugcdo CFM n° 2.168/2017: Estabelece normas
éticas para a utilizacdo das técnicas de reprodugéio
assistida, com o intuito de atualizar e rever as disposi-
¢coes contidas na Resolugéio CFM n° 2.013/2013.

= Resolucdio CFM n° 2.320/2022: Estabelece normas
éticas para a utilizagdo das técnicas de edicao genéti-
ca em seres humanos.

APLICABILIDADE DA TERAPIA CELULAR
NO BRASIL ATUALMENTE

As aplicagdes estdo baseadas atualmente nas Ultimas RDCs, as
de nUmeros 505, 506 e 508, de 2021, da ANVISA; sendo assim,
devemos estar atentos ao que rege cada uma delas.

A RDC 505* dispde sobre o registro de produto de terapia avan-
cada, uma categoria especial de medicamentos Nnovos que en-
volve o uso de células, genes ou tecidos humanos para fins tera-
péuticos, preventivos ou de diagndstico. A resolucdio estabelece
0s requisitos minimos para o registro desses produtos, bem como
as situacdes em que o registro pode ser simplificado, excepcional
ou ndo aplicavel. A resolucdio também define os conceitos, as de-
finicdes, as categorias, os prazos, as obrigacdes e as responsabi-
lidades relacionados ao produto de terapia avancada.

Os principais pontos da resolu¢do sdo:

= Produto de terapia avancada: produto biolégico
constituido por células humanas ou seus derivados
nao quimicamente definidos, que possui a finalidade
de obter propriedades terapéuticas, preventivas ou de
diagndstico, por meio de seu modo de agao principal
de natureza metabdlica, farmacolégica e/ou imuno-
légica, para uso autélogo ou alogénico em humanos.

= Categorias de produto de terapia avancada: produ-
to de terapia celular avancada, produto de engenha-
ria tecidual e produto de terapia génica, que podem
ser classificados em classe | ou classe Il, conforme o
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grau de manipulacdo e a fung@io desempenhada no
receptor.

= Registro simplificado: aplicavel aos produtos de tera-
pia avangada classe |, que devem apresentar relatério
completo de todos os estudos ndo clinicos e clinicos
realizados com o produto, além dos documentos exigi-
dos no capitulo lll da resolugéo.

= Registro de produto de terapia avancada classe lI: re-
quer a apresentacdo de dossié de qualidade e relaté-
rio completo de todos os estudos ndo clinicos e clinicos
realizados com o produto, além dos documentos exigi-
dos no capitulo lll da resolucdo.

= Registro excepcional: concedido pela ANVISA a pro-
duto de terapia avancada que necessite de dados e
provas adicionais comprobatdrias de eficdcia clinica,
desde que o produto atenda a critérios de gravidade,
inexisténcia de alternativa terapéutica e balanco be-
neficio-risco favoravel, mediante a assinatura de ter-
mo de compromisso.

= Nao passivel de registro: produto de terapia avan-
¢ada produzido de forma néo rotineira, para paciente
especifico, em condicdo de risco de vida iminente, para
tratamento de doencas sem alternativa terapéutica
disponivel, sob responsabilidade de profissional legal-
mente habilitado, que deve ser previamente comuni-
cado ou autorizado pela ANVISA.

A RDC 506®) dispbe sobre as regras para a realizagdo de ensaios
clinicos com produto de terapia avancada investigacional no
Brasil. Alguns pontos principais sao:

= Definicoes: a resolugdo define os conceitos de pro-
duto de terapia avancada, produto de terapia avan-
cada investigacional, produto de terapia celular
avancada, produto de engenharia tecidual, produto
de terapia génica, entre outros termos relacionados
aos ensaios clinicos.

» Responsabilidades: a resolucdo estabelece as res-
ponsabilidades do patrocinador, do pesquisador-pa-
trocinador, do pesquisador, da instituicdo a qual se
vincula o pesquisador-patrocinador, do centro de en-
saios clinicos e dos demais envolvidos na condugéo
dos ensaios clinicos.
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= Requisitos para submissao a ANVISA: a resolugdo
determina os documentos e as informacoes que de-
vem ser submetidos a ANVISA para a obtencdo da
anuéncia dos ensaios clinicos, de acordo com a clas-
se do produto de terapia avancada investigacional
(classelou classell).

= Monitoramento e fiscalizacao: a resolucdo prevé
que a ANVISA pode solicitar informagoes adicionais,
realizar inspecdes, suspender ou cancelar os ensaios
clinicos, bem como aplicar sangoes administrativas,
em caso de descumprimento das hormas vigentes.

A RDC 508® estabelece as Boas Prdaticas em Células Humanas
para Uso Terapéutico e pesquisa clinica. A resolucdo abrange as
seguintes atividades:

= Células progenitoras hematopoiéticas: para fins de
transplante convencional;

= Células humanas que nao se enquadram nas con-
dicoes listadas no art. 5° para fins de uso autdélogo,
alogénico ou xenogénico;

* Produtos de terapias avancadas: produtos que con-
tém ou consistem em células ou tecidos humanos
manipulados extensivamente ou geneticamente mo-
dificados.

A resolucdo também define os conceitos, os requisitos e as res-
ponsabilidades dos estabelecimentos envolvidos no ciclo produ-
tivo de células e Produtos de Terapias Avancadas, bem como os
critérios de qualidade e seguranca para o uso desses produtos.
Além disso, a resolucdio dispde sobre o registro, a notificacdo, a
vigilncia sanitdria e a fiscalizagdo dessas atividades.

CONCLUSAO

Questoes éticas e econdmicas continuam existindo e, certamen-
te, sempre existirdo, principalmente com relacdo as células-tron-
co embriondrias. Os Produtos de Terapias Avancadas somente
poderdo ser disponibilizados para pesquisa clinica apds a apro-
vacdo do projeto de pesquisa clinica pelo Sistema CEP/CONEP
e pela ANVISA; e somente poderdo ser disponibilizados para
terapia mediante a regularizacdo do produto junto a ANVISA,
porém uma luz aparece para o uso da terapia celular com cé-
lulas-tronco adultas na prdatica clinica de forma legalizada pelo
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Art. 5°da RDC 508/2021, j& que a Resolugdo normatiza os proce-
dimentos que atendam cumulativamente a todos os requisitos a
seguir: (1) coleta de células de umindividuo e transplante, infus@o
ou implante do material no mesmo individuo (uso autélogo); (2)
uso durante o mesmo ato cirdrgico ou mesmo procedimento te-
rapéutico; (3) com manipulagéio minima, e (4) objetivo de desem-
penhar a mesma fungdio de origem. Sendo assim, células extrai-
das de um individuo (medula dssea, sangue ou células adiposas
por exemplo), podem ser minimamente manipuladas e reapli-
cadas nesse mesmo individuo afim de que essas células-tronco
sinalizadoras permitam uma cicatrizacéo de melhor qualidade
e - quem sabe? - uma regeneracdo do tecido lesionado.
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Com uma prevaléncia estimada de 10% em homens e 18% em
mulheres com maiis de 60 anos de idade, a artrose constitui a do-
enca musculoesquelética mais disseminada no mundo®. O om-
bro ocupa o terceiro lugar na lista das grandes articulacdes mais
comumente afetadas. No entanto, diferente do comportamento
nas demais articulagdes, seu surgimento No ombro acontece mais
precocemente, geralmente antes dos 60 anos. Sua prevaléncia na
articulacdo glenoumeral ainda ndio foi estudada extensivamente,
tendo sido descrita como causa de dor no ombro em 17% dos pa-
cientes, chegando afetar quase um terco da populacdo mundial
idosa®3),

A artrose € uma condi¢éio multifatorial bastante complexa e sua
patogénese estd associada aos papéis criticos desempenhados
pela cartilagem, osso subcondral e tecido sinovial.

As alteracdes dsseas subcondrais estdo correlacionadas com a
degeneracdo da cartilagem articular. Nesse sentido, o volume &s-
seo e a espessura trabecular aumentam a medida em que a de-
generacdo da cartilagem progride. O osso subcondral fica mais
rigido e esclerdtico. Isto pode reduzir sua capacidade de absorver
cargas de impacto, causando maior estresse na cartilagem®,

O coldgeno tipo I, principal proteina estrutural da cartilagem, in-
cluindo a proteina da matriz oligomérica da cartilagem, e confere
a cartilagem resisténcia a tracdo. Nesse quadro, os proteoglica-
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nos trazem dgua para a cartilagem, proporcionando resisténcia a
compressdo®). A destruicdo da cartilagem na artrose ndo é causa-
da apenas pelo desgaste mecdanico, podendo ser influenciado por
vdrias proteases, incluindo metaloproteinases de matriz (MMPs),
também conhecidas como agrecanases, € que ndo capazes de
destruir o agrecano (proteoglicano mais comumente encontrado
na cartilagem articular). Por sua vez, as colagenases, particular-
mente a MMP-13, tem a capacidade de degradar o coldgeno mais
abundante na cartilagem (coldgeno tipo Il) que, como menciona-
do acima, é responsdvel pela sua resisténcia a tragdo® 789,

Quando ativados, os condrdcitos produzem vdrias proteinas de
resposta inflamatdria, incluindo citocinas, como interleucinas
(IL-1, IL-6) e fator de necrose tumoral (TNF). Tanto nos estdgios
iniciais quanto nos tardios da artrose, a lL-1 desempenha um pa-
pel fundamental. Essa citocina pro-inflamatéria multifuncional
produz vdrios efeitos, que incluem degradacdo da cartilagem,
producdio de linfocinas, interferéncia na atividade do fator de
crescimento ou reducdo da sintese dos principais componentes
da matriz\©),

Finalmente, descobriu-se que pacientes com artrose apresen-
tam niveis elevados de atividade do fator de crescimento trans-
formador beta (TGF-B) no liquido sinovial. Por sua vez, as células
sdo desencadeadas para formas ostedfitos quando o TGF-3 é
liberado por danos teciduais e inflamagao*b.

Em pacientes com artrose do ombro em estdgio avancado, a
artroplastia total glenoumeral pode promover melhora da dor
e da funcdo, oferecendo alto grau de satisfacdo®. No entanto,
alguns estudos demonstraram resultados clinicos funcionais pés
artroplastia glenoumeral inferiores em pacientes jovens, espe-
cialmente naqueles com idade inferior a 50 anos** 1%, Da mes-
ma forma, pacientes que realizam atividades de alta demanda
funcional dos ombros (esportivas ou profissionais), que podem
acelerar o desgaste dos implantes, tém risco aumentado para
necessitar de cirurgias de revisdo da prétese.

Um nUmero crescente de pacientes com artrose glenoumeral de-
seja evitar ou adiar a realizacdo da artroplastia total do ombro.
Para esses pacientes, bem como em pacientes jovens, existe uma
opcdo cirdrgica alternativa - a artroscopia de ombro que combi-
na diversos procedimentos (sinovectomia, capsulotomia, ressec-
cOes de ostedfitos, tenodese da porcdo longa do biceps braquial),
0 manejo compreensivo artroscopico (C.A.M. procedure)*®). Ape-
sar dos resultados funcionais animadores reportados com a re-
alizacéio dessa técnica, hd limitacdes bem determinadas na sua



indicacgclo, como a presenca de espaco articular glenoumeral su-
perior a 2mm, o que exclui da possibilidade de indicacdo do pro-
cedimento uma grande quantidade de pacientes com artrose do
ombro®),

Para os casos de artrose glenoumeral leve, em pacientes jovens
portadores de artrose que Nndo se enquadram nas indicagdes ci-
rdrgicas supracitadas, ou em pacientes idosos com artrose avan-
cada que ndo reUnem condicdes clinicas para a realizagdo de um
procedimento cirurgico, o tratamento conservador estd indicado.

As formas atuais de tratamento ndo operatdrio da artrose gle-
noumeral incluem uma combinagdo de terapias de tratamento
conservador. A fisioterapia pode ser aconselhada para manter a
ADM e a forca muscular. Os tratamentos farmacoldgicos, incluin-
do paracetamol, anti-inflamatdrios néio esteroides sido a base
do tratamento ndo cirdrgico® 1718 As evidéncias que apoiam
estes tratamentos tém sido inconclusivos e podem estar associa-
das a um perfil de efeitos adversos significativo.

Neste contexto, as terapias ortobioldgicas apresentam grande
promessa e oportunidade. O dcido hialurdnico, além das formu-
lacdes obtidas através da separacdo por densidade (centrifuga-
¢ao) do sangue (Plasma Rico em Plaquetas (PRP)) e da medula
6ssea (concentrado de aspirado de medula éssea (BMAC)) apa-
recem como alternativas promissoras devido a sua capacidade
de modular a inflamacado.

Embora a Academia Americana de Ortopedia (AAOS), em seu
Ultimo Resumo de Diretrizes das Prdticas Clinicas, publicado em
2020, ndo recomendava a utilizacdo de terapias ortobioldgi-
cas, tais como dcido hialurénico e BMA. Diversos estudos sobre
o tema foram publicados e desde entdo?. Nesse contexto, o ob-
jetivo principal deste capitulo é trazer as informagdes cientificas
mais atuais e com maior relev@ncia sobre o tema, permitindo
que 0 nosso associado possa assim utilizar as modalidades te-
rapéuticas ortobioldgicas dentro da sua prdtica clinica da melhor
forma possivel.

Sugere-se que a infiltragdo na articulacdo glenoumeral seja re-
alizada guiada por ultrassom (US), desse modo aumentando a
acurdcia do local injetado.

INFILTRAGAO INTRA-ARTICULAR
NO OMBRO: ASPECTOS TECNICOS

As modalidades terapéuticas de ortobioldgicos descritas neste
capitulo tem pelo menos um ponto comum: todas sdo colocadas
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em prdtica através da realizacdo de infiltracdo intra-articular
glenoumeral. Sendo assim, serdo descritos aspectos técnicos im-
portantes acerca desse procedimento, para garantir que o pro-
duto em questdo (dcido hialurénico, Plasma Rico em Plaquetas,
aspirado de medula dssea ou células de gordura) atinja correta-
mente o compartimento articular. Em todas as técnicas, sugere-
-se o controle de imagem através da utilizacdo da ultrassonogra-
fia.

A abordagem pode ser via anterior no intervalo rotador em pla-
no (Figura 1) ou fora do plano. A agulha estd posicionada adja-
cente a porcdo intra-articular do cabo longo do biceps, profunda
ao ligamento coracoumeral onde o fluido preencherd o recesso
sinovial, que por sua vez é continuo a articulacdo glenoumeral.

Outra abordagem possivel é via posterior de lateral para medial
ou de medial para lateral (Figura 2). Na figura 2, nota-se que a
agulha estd posicionada adjacente ao labrum, profunda a cap-
sula articular, a cartilagem e o labrum devem ser evitados. Uma
infiltragdlo com sucesso resultard na disseminagdo medial do
fluido na articulacdo glenoumeral. Nessa abordagem de medial
para lateral, a vantagem é a facilidade em realizar também o
blogueio do nervo supraescapular (asterisco na Figura 2), utiliza-
do no tratamento da dor.

ENTRADA DA AGULHA
EM PLANO COM O PROBE

FIGURA 1.
ABORDAGEM ANTERIOR
A ARTICULAGAO GLENOUMERAL.
(REPRODUCAO COM PERMISSAO
POR RENATA SIQUEIRA)



ENTRADA DA AGULHA
EM PLANO COM O PRGB
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FIGURRA 2.

ABORDAGEM POSTERIOR

A ARTICULACAO GLENOUMERAL.
(REPRODUGAO COM PERMISSAO
POR RENATA SIQUEIRA)

A seguir, abordaremos os ortobioldgicos mais utilizados e com
maior estudo e evidéncias no tratamento da osteoartrite glenou-
meral.

ACIDO HIALURONICO

O uso do dcido hialurénico (AH) no tratamento conservador da
osteoartrite glenoumeral tem sido uma ferramenta poderosa,
trazendo aos pacientes alivio da dor e melhora da qualidade de
vida. Apesar de amplamente estudado (hd relatos desde 1988
em um estudo de Leardini et al. da eficdcia do uso de AH intra-
-articular em ombro doloroso incluindo casos de artrose), o seu
mecanismo ainda ndo é totalmente conhecido®o).

O objetivo é apresentar aos associados o que € o AH, além de
esclarecer seu mecanismo de acgdo através de artigos e dados,
para que consigam discernir o uso deste nas suas prdticas clini-
cas com embasamento ético e com responsabilidade.

O dcido hialurénico é um glicosaminoglicano presente na matriz
extracelular de todos os tecidos, particularmente abundante na
pele e no liquido sinovial das articulacdes. Possui propriedades
higroscopicas (capacidade de absorver e reter dgua do ambien-
te ao seu redor) e reoldgicas Unicas (elasticidade, viscosidade e
plasticidade)®?,

Tendo a osteoartrite como uma patologia que compreende alte-
racdes metabdlicas e inflamatdrias, em um estudo reconhecido
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pelo Comité de Pesquisa Cientifica da Polonia, E. Karna el al de-
monstraram a agdo protetora do AH na desregulacdio da bios-
sintese do coldgeno. Isso porque o AH age neutralizando a IL1,
uma das principais interleucinas com efeito deletério na matriz
cartilaginosa@?).

O AH pode ainda afetar diretamente a funcdo celular, através
da ligacdo ao receptor CD44. Pelo menos nas células endoteliais,
este mecanismo contribui para a estimulacdo da producdo do
coldgeno®3, E aceito que o AH estd associado ao processo de re-
paro tecidual com multiplas funcoes.

Vistas as provaveis acdes do AH, serdo abordados a seguir al-
guns estudos sobre a eficdcia do tratamento de injecdes intra-ar-
ticulares de AH na osteoartrite glenoumeral.

Em uma Revisdo Sistemdtica da Literatura (2014), Sasha Colen
et al. abordaram diferentes terapias intra-articulares em pacien-
tes com artrose glenoumeral e concluiram que a terapia injetéavel
intra-articular com AH tem uma boa eficdcia em comparacdo
a linha de base. Porém, quando comparado ao placebo, apesar
da superior eficdcia do AH, ndo houve uma diferenca estatistica-
mente relevante),

A Sociedade Francesa de Ombro e Cotovelo, em 2020, realizou
um estudo multicéntrico retrospectivo de 273 ombros com osteo-
artrite glenoumeral no adulto jovem, ou seja, abaixo de 50 anos.
Foi constatado que no adulto jovem num estdgio inicial de artro-
se, com a cabeca umeral ainda centrada, a artroplastia total gle-
noumeral pode ser adiada em 3-4 anos em pacientes que rece-
beram tratamento com AH ou PRP ou artroscopia para artrose
glenoumeral®.

Hd& alguns estudos publicados pela Sociedade Italiana de Ombro
e Cotovelo. Em um estudo com nivel de evidéncias IV, Giuseppe
Porcellini et al. avaliou o tratamento com 2 infiltracdes intra-arti-
culares de AH, com uma semana de intervalo entre elas, indicou
como tratamento seguro, eficaz e duradouro por mais de 6 me-
ses apds o tratamento®),

Com o mesmo nivel de evidéncia, em 2015, Di Giacomo e N de
Gasperis demonstraram a eficdcia maior e duradoura de um
tratamento com 5 infiltracdes de AH (20mMg/2m) associado aum
programa fisioterdpico em comparacdo ao tratamento com fi-
sioterapia isolada em pacientes com artrose Gl, Il ou llIG7), J& em
2017, esses mesmos autores fizeram um Estudo Prospectivo
Randomizado em que novamente compararam pacientes trata-
dos com fisioterapia isolada e pacientes tratados com fisiotera-



pia associada ainfiltragdo intra-articular de AH num seguimento
de 6 meses. Como resultado, houve uma reducdo e melhora de
dor nas atividades da vida didria, com boa relev@ncia estatisti-
ca (p<0,05). Os individuos do grupo de casos afetados por artro-
se Glll e IV tiveram uma melhora significante no Constant Score,
com nivel de evidéncia 119,

Em 2022, no ensaio “Clinico Randomizado, Duplo-cego e Con-
trolado”, Jonathan Kirschner et al. demonstraram a eficdcia de
injecdes intra-articulares glenoumerais guiadas por US, por um
médico treinado e certificado (ultrassonografista musculoes-
quelético), em que foi injetada uma dose Unica com 6 mL de AH
baixo peso molecular comparando com a infiltracéio através do
mesmo meétodo, dessa vez utilizando 6 mL de PRP. Concluiu-se
que ndo houve diferenca entre os tratamentos de PRP e AH, e
que ambos foram associados a melhoria na dor, incapacidade e
prejuizos funcionais relacionados  osteoartrite glenoumeral®),

Sabe-se que o tratamento da dor estd intimamente relaciona-
do ao tratamento da osteoartrite glenoumeral; no entanto, Néo
foram encontrados estudos comparativos entre a infiltragdo in-
tra-articular de AH e infiltracdo intra-articular de AH associada
ao blogueio (neuromodulacdo) do ombro, como, por exemplo, 0
blogueio do nervo supraescapular e nervo axilar.

O uso do AH como tratamento da osteoartrite glenoumeral é
uma prdtica usual nos dias de hoje. Todavia, a bibliografia es-
pecializada carece de estudos mais robustos e padronizados no
que diz respeito ao numero de infiltracdes intra-articulares e seus
intervalos, a quantidade (mL) de AH, ao peso molecular, ao mé-
todo do procedimento (as cegas ou guiado por US), entre outros.

Pode-se concluir que o tratamento com infiltragdes de AH é uma
opcdo segura, com resultados animadores e promissores para
pacientes com artrose do ombro; porém, ainda faltam estudos
com nivel de evidencia robusto para o que essa modalidade tera-
péutica com AH seja aceita como recomendada no tratamento
da artrose glenoumeral.

PLASMA RICO EM PLAQUETAS NA ARTROSE GLENOUMERAL

A cartilagem articular € um tecido com limitada capacidade de
cicatrizacdo espont@inea, devido ao seu isolamento do sistema
de regulacdo e sua caréncia em vascularizagdo e inervacgdo, e ao
fato de ser um tecido com um nUmero restrito de células. A por-
centagem de Condrécitos altamente especializados correspon-
de a somente 1 a 3% do total de células da matriz de coldgeno.
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Sua nutricdo depende somente da difusco© 3,

O Plasmo Rico em Plaquetas (PRP) é uma fonte de citocinas au-
télogas e fatores de crescimento que, em caso de injuria, orien-
ta e controla o processo de cicatrizacdo e reparo tecidual®®. O
PRP contém alta concentracdo de plaquetas e de vdrios fatores
de crescimento autélogos, como fator de crescimento derivado
de plaquetas (PDGF), fatores transformadores de crescimento
(TGF) bl e b2 e fator de crescimento insulina-like (IGF-1), em um
pequeno volume de plasma, que influenciam a proliferacdo e di-
ferenciacdio celular° 32),

O PRP estd entre os agentes bioldgicos mais usados, mas ainda
sem evidéncias clinicas que suportem o seu Uso. Existem dois ti-
pos de PRP baseados na concentracdo e leucdcitos: o LR-PRP
(rico em leucdcitos) e o PRP (pobre em leucdcitos). Embora os leu-
cécitos sejam importantes para a cicatrizacdo e reparo tecidual,
induzem importante atividade inflamatoriat.

A maior parte dos trabalhos com uso do PRP sdo referentes a ar-
trose do joelho, existindo poucos referentes & osteoartrite glenou-
meral®3),

Saito et al. avaliaram o efeito de duas administracdes de micro-
esferas de hidrogel, contendo PRP, com intervalo de 3 semanas,
na progress@o da osteoartrite induzida por les@o do ligamento
cruzado anterior em joelho de camundongos. O PRP suprimiu a
progressdo da osteoartrite tanto a nivel morfoldgico, quanto his-
tolégico?. Kon et al. estudaram pacientes com histéria de dor
crénica em joelho unilateral. Comparou PRP com dcido hialurd-
nico de baixo e alto grau. O Grupo do PRP tratado com 3 infiltra-
cOes. Pacientes com idade acima dos 50 anos e com estdgios
mais avancado de degeneracdo articular apresentaram os pio-
res resultados em ambos os grupos. O Grupo do PRP apresentou
resultados melhores e mais prologados em reducdo de dor e re-
cuperacdo da funcdo articular®y,

Saif et al. comparam o efeito do plasma rico em plaquetas (PRP)
com corticoide (triancinolona), administrados por via intra-arti-
cular no tratamento da artrose glenoumeral leve a moderada.
Dois grupos equivalente de 25 pacientes para cada tipo de infil-
tracdo foram analisados. Os pacientes foram reavaliados com 1
a 3 meses apos o procedimento. Nos dois grupos, houve melhora
funcional e da dor no primeiro més quando comparado com a
avaliagdo prévia ao procedimento. Na avaliagdo aos 3 meses,
o grupo do corticosteroide apresentou declinio da melhora, en-
quanto o grupo do PRP seguiu com melhora progressiva e signi-



ficativa®®. Kirschner et al. avaliaram o resultado de infiltracdo
Unica, guiada por ultrassonografia, de dcido hialurénico com
plasma rico em plaguetas com baixa concentragdo de leucdcitos
em pacientes com osteoartrite glenoumeral moderada e seve-
ra. AMbos os grupos apresentaram melhora da dor, funcdo e da
qualidade do sono no periodo avaliado de 12 meses, ndo haven-
do diferenca significativa entre os dois grupos®. Freitag et al. evi-
denciaram melhora funcional e da dor em acompanhamento de
42 semanas apos infiltracdo articular de plasma rico em plaque-
tas fotoativado em uma paciente de 62 anos com dor crénicaem
ombro secunddria a osteoartrite glenoumeral. No final do segui-
mento de 42 semanas ndio foi evidenciada progressdo radiogrd-
fica da doenca. Relata a dificuldade de analisar a efetividade no
PRP em desordens musculoesqueléticas devida & variabilidade
de preparagdo®®),

Rossi at al relataram que apesar do uso do PRP apresentar resul-
tados favordveis no tratamento da artrose de joelho, ainda fal-
tam evidéncias para o tratamento da osteoartrite glenoumeral,
tanto em relagdo a sua efetividade quanto ao nUmero de inje-
¢6est’), Uma importante limitagéio do PRP é a sua variabilidade
da composicdo final, que pode ser influenciada por fatores espe-
cificos do paciente (idade, sexo, atividade fisica recente, dieta) e
especifica do ato da preparacéio. Essa variabilidade da compo-
sicdo dificulta a interpretacdo dos achados dos estudos realiza-
dos. Embora sem evidéncias na osteoartrite glenoumeral, sua
indicacdo neste sitio € motivada pelo efeito positivo nos sintomas
na artrose do joelho3),

TERAPIA BASEADA EM CELULAS - ASPIRADA
MEDULA OSSEA - (BMA)/ASPIRADO MEDULA OSSEA
CONCENTRADO (BMAC) / TERAPIA COM TECIDO ADIPOSO

As terapias baseadas em células se mostram uma alternativa
promissora para o tratamento da osteoartrite. Estas células po-
dem ser obtidas de vdrios tecidos, sendo o mais comum da me-
dula éssea, onde costuma-se denominar aspirado de medula
dssea (bone marrow aspirate - BMA) que pode ser centrifugado
para obter um grupo heterogéneo de células isoladas, tornando-
-se o aspirado de medula déssea concentrado (Concentrate Bone
Marrow Aspirate - BMAC). Outra alternativa consiste em utiliza-
¢do do tecido adiposo (gordura)©8),

Um ponto de partida no entendimento destas terapias é sobre
a inconsisténcia na nomenclatura dada a este tipo de terapia.
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Em 2006, a Sociedade Internacional de Terapia Celular definiu
critérios especificos para que células sejam consideradas célu-
las-tronco mesenquimais (células pluripotentes capazes de se
diferenciar em células da linhagem mesodermal — osteoblas-
to, condroblasto, adipdcitos, etc.). De acordo com estes critérios
apenas 0,01% das células do Aspirado de Medula Ossea (BMA),
ou tecido adiposo, sdo células-tronco mesenquimais. Estudos in
vivo ndo demonstraram a diferenciacdo em células de linhagem
mesodermal, como o osteoblasto; na verdade, o que se observou
€ que essas células possuem acdo anti-inflamatdria, acéo imu-
nomoduladora através de secrecdo de fatores bioativos e acdo
direta por interagdo celular, organizando o ambiente vascular, in-
duzindo a atividade enddgena de células-tronco e levando a um
processo de reparo e cicatrizacdo, e ndo regeneracdo. Por estas
caracteristicas citadas acima, o termo mais apropriado para este
tipo de tratamento seria: “células sinalizadoras do estroma”(38:39),

Dwuyer et al. (2021) em um estudo piloto randomizado controla-
do comparando infiltracdo de BMA com corticoide em pacientes
com artrose glenoumeral, utilizando como amostra 25 ombros
(treze receberam BMA e doze receberam corticoide), concluiram
qQue no grupo que utilizou BMA houve mudancas superiores No
QUICK DASH e EQ-5D-5L DOR e nos escores de saude, mas ndo
foi significativo no UJOOS score“9),

Shapiro et al. (2017) em seu estudo prospectivo, randomizado,
cego, placebo controlado com uma amostra de 25 pacientes uti-
lizando BMAC para tratamento de artrose de joelho ndo mostrou
diferenca entre o alivio da dor usando BMAC e solucdo salina“d,

Keeling et al. em sua revisdo sistemdtica de 2021 avaliando 8 es-
tudos, em sua maioria nivel 1 e 2 de evidéncia, em que foi usada
infiltracdo isolada de BMAC para tratamento de artrose de joe-
lho, concluiu que o método foi efetivo para melhora dos outco-
mes e dor nos pacientes com seguimento de curto e médio prazo,
mas Ndo Mmostrou superioridade relacionada com outros ortobio-
logicos usados no tratamento da osteoartrite, além de mostrar-
-se com um custo mais elevado que estes“?),

Cavalo et al. (2021) em sua revisdo sistemdtica utilizando 22
estudos sendo 4 pré-clinicos e 18 clinicos, totalizando 4.626 pa-
cientes, concluiu que o atual conhecimento é muito preliminar,
mostrando resultados promissores em termos de seguranca e
efetividade. Porém estudos randomizados e controlados de lon-
g0 prazo e com casuistica maior s@lo necessdrios, para um me-
lhor entendimento do potencial do BMAC®*3),



Kyriakidis et al. (2023) em sua revisdo sistemdtica com metand-
lise avaliando o tratamento de artrose do joelho com infiltracdo
intra-articular, dose Unica, de “células-tronco”, utilizou 12 artigos,
sendo oito com nivel de evidéncia 3 e quatro com nivel 2. Tota-
lizou 539 pacientes com seguimento que variou de 3 meses a 5
anos. Sete estudos utilizaram como fonte de “célula tronco” o te-
cido adiposo, quatro a medula éssea (BMAC) e um utilizou os dois
tipos de composto celular. Ele conclui que a infiltracdo intra-arti-
cular de “células-tronco” é segura, confidvel e efetiva como op-
c@o de tratamento para artrose de joelho graus 1-3 de Kellgren
e Lawrence. No entanto, este estudo mostrou vdrias limitacoes,
como a ndo homogeneidade nos escores de avaliacdo, variacéo
na fonte de “células-tronco”, a preparagdo e administra¢dio das
fontes, tornando o tratamento ndo reprodutivel, além do niUme-
ro pequeno de participantes e a variedade no grau de artrose“4),

Segundo o guia de prdtica clinica baseado em evidéncia da Aca-
demia Americana de Cirurgides Ortopédicos (AAOS) de 2020, no
capitulo referente ao manejo de osteoartrite glenoumeral, ndo é
recomendado a utilizacdio de biolégicos injetéveis como “células-
-tronco”, entre outros, pela auséncia de evidéncia segura e confi-
avel®),

Até agora, em 2024, ainda ndo encontramos na literatura, tra-
balhos relacionando osteoartrite glenoumeral e terapia baseada
em células com nivel de evidéncia alto e confidvel, sendo neces-
sdrio a utilizagdo de alguns artigos publicados referente a articu-
lacdo dojoelho para que o associado elabore seu entendimento.
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pletas. A compreensdo da epidemiologia dessas condicdes, bem
como do seu impacto na qualidade de vida dos individuos e nas
despesas de saude, é crucial®.,

Para as tendinopatias do manguito rotador, o tratamento de pri-
meira linha é conservador, visando aprimorar a funcionalidade
da cintura escapular e o metabolismo local. Este enfoque bus-
ca diminuir a incidéncia de impacto subacromial e fomentar um
ambiente bioldgico propicio a recuperacdo tecidual. J& para as
roturas parciais, o tratamento segue principios semelhantes aos
aplicados nas tendinopatias; no entanto, Nnos casos em que asin-
tomatologia persiste apesar do tratamento conservador, devem
ser consideradas outras opg¢des de tratamento. Frequentemen-
te, para as roturas parciais que ndo respondem aos tratamentos
iniciais, a cirurgia torna-se a alternativa convencional, visando a
reparacdo e o restabelecimento funcional®.

Neste contexto, a medicina regenerativa emerge como uma al-
ternativa ao tratamento cirurgico. Contudo, até o momento,
tais terapias apresentaram diferentes graus de sucesso no tra-
tamento de lesGes do manguito rotador. Essa heterogeneidade
nos resultados é frequentemente atribuida as variacdes entre
os doadores e os tecidos utilizados, A populacéio de células e ao
condicionamento das amostras, bem como aos diferentes pro-
tocolos de administracdo. Adicionalmente, a maior parte dos es-
tudos até agora investigou o uso complementar dessas técnicas



em conjunto com o reparo cirdrgico® 3. Neste capitulo, discutire-
mMos as evidéncias atuais sobre o uso da medicina regenerativa
Nno tratamento de tendinopatias e rupturas parciais do manguito
rotador.

CORTICOIDE

As infiltracdes da bursa (Figura 1) com corticosteroides (ICE) scio
comumente empregadas para mitigar a dor e a inflamacdo as-
sociadas as lesdes do manguito rotador. Contudo, a sua influén-
cia na biologia dos tenddes tem sido motivo de intensa discussdo.
Um dos principais motivos pelos quais as ICEs voltaram a se tor-
nar foco de debate é devido a sua acdo de interromper proces-
sos inflamatdrios naturais cruciais para a cura. Normalmente,
a inflamacdo desempenha um papel chave na cicatrizacdo de
lesdes tendineas, efeito este que tentamos estimular com as te-
rapias regenerativas. No entanto, os corticosteroides suprimem
essas respostas inflamatérias, potencialmente prejudicando o
processo de cura*>),

Além disso, ja foi demonstrado em estudos em animais que os
corticosteroides causam danos celulares diretos aos tendcitos e
alteracdes do coldgeno, comprometendo a integridade estru-
tural e consequentemente reduzindo a resisténcia biomecanica
do tenddo. O uso das ICEs foi associado também a reducdo da
microvascularizacdo préximo a insercéilo do manguito rotador,
agravando um problema jd inerente a baixa vascularizacdo nes-
ta regido. Coletivamente, esses efeitos contribuem para a crenga
de que as infiltracdes com corticoides devem ser evitadas“ .

Nas revisdes realizadas por Chenglong UWJang et al.®) e Mohama-
di et al.” foram avaliados os efeitos clinicos das ICEs quanto a
melhora da dor e da funcéio em comparacco a infiltracdo com
PRP e placebo, respectivamente. Em ambos os trabalhos, verifi-
cou-se uma reducdo na escala de dor no periodo entre 3 e 6 se-
manas apds a ICE, sem beneficios apds 3 meses.

Em relagdo ao risco de rerrotura, apesar de amplamente discu-
tido, estudo clinico realizado por Baverel et al.*) ndlo demonstrou
aumento do risco de rerrotura quando é efetuada apenas uma
Unica infiltrag@o com corticoide no periodo pré-operatdrio. Quan-
do exercida no pds-operatdrio, no entanto, os pacientes apresen-
taram pior resultado funcional e maior indice de falhas.

O que podemos afirmar sobre as ICEs, neste momento, é que
seu uso proporciona alivio da dor por periodo inferior a 3 meses
e seu emprego no periodo pds-operatdrio deve ser evitado. Ape-
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sar de ndo haver evidéncias para contraindicar a ICE no periodo
pré-operatoério, devido ao potencial risco de rerrotura, é aconse-
Ih&vel outras formas de manejo da dor em casos com potencial
indicagdo cirdrgica. Por fim, ndo hd evidéncia clinica de que uma
Unicainfiltragéio subacromial com corticoide cause dano estrutu-
ral ou prejuizo funcional, podendo ser uma estratégia valida em
casos que a dor se mostra um fator impeditivo para o inicio de
uma reabilitacéio adequada.

ACIDO HIALURONICO

O Unico trabalho disponivel na bibliografia especializada quanto
ao uso isolado de dacido hialurénico em roturas parciais foi realiza-
do por Chou et al. em 2010®. Em comparacdo ao placebo, houve
melhora da dor e funcdo apds 6 semanas com manutencdo da
superioridade até o tempo médio de seguimento de 2 anos e 9
meses. Trabalhos mais recentes como de Cai et al.®® vém explo-
rando o uso do dacido hialurénico associado ao PRP com resulta-
dos superiores ao uso isolado dessas terapias.

A literatura € menos escassa em relacdo ao uso de dcido hialurd-
nico no tratamento das tendinopatias do manguito rotadort©),
Tanto o acido hialurdénico de alto peso molecular quanto de baixo
peso molecular demonstraram resultados superiores a fisiotera-
piaisolada no curto prazo parareducdo da dor e melhora da qua-
lidade de vida em até 3 meses, sendo o dcido hialurénico de baixo
peso molecular mais bem tolerado pelos pacientest® 12, Na revi-
sdo sistemdtica realizada por Lin et al.t9 comparando diversas
modalidades de infiltracdio com o placebo, houve uma tendéncia
de superioridade no controle dos sintomas em até 6 semanas e
melhora da funcdo até 12 semanas com uso do dcido hialurénico,
sem outros beneficios apds este periodo.

O dcido hialurénico surge como uma opcdo terapéutica poten-
cialmente mais segura e, apesar de ser mais onerosa, oferece
uma alternativa promissora para o manejo da dor quando com-
parado as infiltracdes com corticoides. Contudo, a escassez de
estudos clinicos randomizados e bem fundamentados sobre este
assunto ainda limita a capacidade de concluir definitivamente
sobre os beneficios a médio e longo prazo do uso isolado do dcido
hialurénico.

PROLOTERAPIA

A proloterapia, através da injecéio de solugdes glicosadas hipe-
rosmolares, vem ganhando destaque nos estudos de medicina



regenerativa devido ao seu potencial terapéutico®® 214, No en-
tanto, a revisdo de Catapano et al. ressalta a falta de um proto-
colo uniforme na aplicacdo dessa terapia. Foi evidenciada uma
variacdo considerdvel na concentracdo de glicose utilizada, os-
cilando entre 12,5% e 25%, assim como diferencas nos volumes
administrados, técnicas de injecdlo, e na frequéncia e total de ses-
soes terapéuticas.

Em termos gerais, a técnica de infiltragdo seriada em multiplos
pontos parece superar a fisioterapia praticada isoladamente
Nno que tange ao manejo da dor e a melhoria da funcdo, apre-
sentando resultados positivos em periodos que ultrapassam os
seis meses. No entanto, a diversidade de métodos utilizados nos
estudos, conforme identificado nas revisdes sistemdticas ante-
riormente mencionadas, restringe a possibilidade de se chegar
a conclusodes definitivas a respeito da proloterapia. Embora esta
abordagem terapéutica demonstre um potencial encorajador, é
essencial a realizacdo de investigacdes adicionais para estabe-
lecer os protocolos mais eficazes, bem como para clarificar suas
indicagodes clinicas e os efeitos benéficos a longo prazo.

PLASMA RICO EM PLAQUETAS - PRP

A heterogeneidade nos métodos de coleta e preparo do Plasma
Ricoem Plaquetas (PRP) limita a generalizacdo dos resultados so-
bre sua eficécia no tratamento de tendinopatias e lesdes parciais
do manguito rotador. Variagdes nos protocolos de centrifugacao,
na presenca de leucdcitos, e nas concentracdes de plaquetas re-
sultam em preparacdes de PRP com propriedades bioldgicas di-
versas, que influenciam os efeitos terapéuticos observados®®. A
falta de padronizacdo dificulta a comparacdo entre estudos e a
realizacdio de meta-andlises confidveis, o que impede a formula-
¢do de diretrizes clinicas baseadas em evidéncias.

O melhor tipo de PRP para o tratamento de tendinopatias e le-
sdes parciais do manguito rotador aparentemente é o PRP pobre
em leucdcitos com alta concentracdio de plaquetas. Esta formu-
lacdo diminui a resposta inflamatéria e maximiza os fatores de
crescimento disponiveis para reparacdo tecidual®®. A aplicacdo
deve ser realizada através de injecdo guiada por ultrassom para
garantir a precisdo do tratamento, potencializando os beneficios
terapéuticos e minimizando efeitos adversos. MUltiplas injecdes
podem ser necessdrias para alcangar os melhores resultados,
com intervalos adaptados conforme a resposta individual do pa-
ciente ao tratamento inicial®®.
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Em 2019, Cai et al.”® demonstraram que a terapia combinada de
hialuronato de sédio e PRP resultou em um controle superior da
dor e melhora funcional apds seis meses, em comparagdo tan-
to ao grupo controle, que recebeu infiltracdes de solucdo salina,
quanto aos tratamentos que utilizaram hialuronato de sédio ou
PRP isoladamente. Na revis@o sistemdtica conduzida por Ha-
mid et al.'”), observou-se que a infiltracdo com PRP consistente-
mente melhorou a dor apds seis meses. No entanto, a melhora
funcional apresentou variacdes dependendo do instrumento de
medida utilizado: houve uma melhora significativa na avaliagdo
pelo SPADI apds trés meses, mas Ndo se observou beneficios sus-
tentados até um ano quando avaliado pelo escore DASH. Con-
siderando que ambos os questiondrios tém suas limitagdes, a
questdo da melhoria funcional com o uso de PRP ainda nédio est&
claramente definida.

Destacamos 3 estudos recentes sobre o tema. Rossi et al.*® in-
vestigaram as diferencas nas respostas ao tratamento entre
casos de tendinopatia e roturas parciais do manguito rotador.
Observaram-se melhoras significativas em dor, funcdo e retor-
No o esporte em ambos os grupos. No entanto, essas melhorias
foram estatistica e clinicamente mais pronunciadas no grupo
de pacientes com tendinopatia. Além disso, 20% dos pacientes
com roturas parciais ndo obtiveram resultados satisfatdrios e
precisaram ser submetidos ao tratamento cirdrgico. Vaquerizo
et al.’® conduziram um estudo clinico randomizado que compa-
rou os efeitos da infiltracdo com corticoide e PRP. Os resultados
demonstraram que a melhora funcional obtida com o PRP foi
similar aquela relatada por Rossi et al., com ambos os estudos
evidenciando um favorecimento ao uso de PRP. Por fim, Poff et
al.?” realizaram um estudo comparando o reparo cirdrgico com
a infiltracdo de PRP em pacientes que apresentaram falhas no
tratamento conservador de roturas parciais do manguito rota-
dor, com um seguimento minimo de dois anos. AMbos o0s grupos
mostraram melhoras clinicamente relevantes em termos de dor
e fungdo. Contudo, ndo foram observadas diferencas estatisti-
cas ou clinicamente significativas entre os dois tratamentos, em-
bora os escores tenham sido levemente superiores no grupo que
se submeteu A cirurgia.

A infiltracdo com PRP, quando utilizada de forma isolada ou
em associac¢éio com protocolos de reabilitacdo, promove resulta-
dos favordveis em termos de controle da dor e melhora da fun-
¢Go em pacientes com tendinopatia do manguito rotador. Ape-
sar dos resultados comparativamente inferiores Nnos casos em



que j& houve progressdo para roturas parciais, esta modalidade
terapéutica permanece uma ferramenta alternativa que pode
ser oferecida aos pacientes que desejam evitar o tratamento ci-
rdrgico. Até o momento, ndo hd evidéncia de que o uso do PRP
leve a uma melhoria estrutural dos tenddes do manguito rotador.
Além disso, ndio se sabe se hd mudanca no curso natural da do-
enca apos ainfiltracdo com PRP. Sua indicacdo, portanto, mesmo
que em protocolo de pesquisa, deve ser feita com cautela, deven-
do o paciente estar ciente das limitagdes e evidéncias atuais do
meétodo.

ASPIRADO DE MEDULA OSSEA - BMA
(BONE MARROW ASPIRATE)

A maioria dos estudos sobre lesdes do manguito rotador envol-
vendo terapia com células mesenquimais derivadas de aspirado
de medula éssea concentra-se No seu Uso como terapia adjuvan-
te ao reparo cirdrgico. Até o momento, apenas dois estudos sobre
este tema foram publicados em revistas cientificas indexadas e
revisadas por pares.

Um dos estudos relevantes foi conduzido por Kim et al.®y, que
comparou o tratamento fisioterdpico com infiltragdes usando
uma mistura de aspirado de medula éssea (BMA) e PRP, sem
acompanhamento de reabilitac@o. Apesar dos resultados pre-
liminares favordveis a infiltracdo, as conclusdes sdo limitadas
devido ao curto periodo de acompanhamento de apenas trés
meses. Além disso, o método de centrifugacdo usado para obter
um concentrado de células mesenquimais a partir do BMA ndo
segue o padrdo “convencional” utilizado no Brasil, onde o uso é
permitido fora de protocolos de pesquisa, desde que néo envol-
va processamento extracorpéreo do BMA. O uso concomitante
do PRP, em proporc¢éio de 2:1, também complica a interpretagdo
dos resultados. Portanto, ndlo é possivel estabelecer conclusdes
definitivas sobre a eficdcia da infiltragdio com BMA em casos de
rotura parcial do manguito rotador.

O estudo conduzido por Centeno et al.®®? adotou um desenho
experimental similar, utilizando BMA concentrado em conjunto
com PRP, e comparando os resultados com os de reabilitacéo
isolada. Apesar do acompanhamento estendido de 24 meses,
houve uma oferta de crossover para os pacientes do grupo con-
trole j& aos 3 meses, resultando na transicdo de 10 dos 11 par-
ticipantes para o grupo de interven¢do; o paciente restante no
grupo controle desistiu do estudo. Portanto, embora o desenho
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do estudo fosse robusto e os resultados clinicamente promisso-
res, nélo é possivel concluir definitivamente que a infiltracdo seja
superior & reabilitacdo isolada a longo prazo, nem afirmar que
resultados similares seriam alcancados com o uso de BMA ndo
concentrado.

Dessa forma, até a data da redacdo deste capitulo, ndio hd estu-
dos suficientes sobre a aplicabilidade do BMA no tratamento das
tendinopatias e roturas parciais do manguito rotador.

CELULAS MESENQUIMAIS DERIVADAS DA GORDURA

O primeiro estudo clinico utilizando células mesenquimais deriva-
das da gordura (CMDG) para tratamento de roturas parciais do
manguito rotador foi realizado por H. Jo et al.?®. A gordura au-
téloga obtida através da lipoaspiracdo era submetida a reacdo
enzimdtica para isolamento da porcdo vascular estromal, sen-
do posteriormente cultivada em culturas para expansdo celular.
Apds obtencdio da quantidade de células desejadas de acordo
com o grupo alocado - baixa, média e alta dose - a administracdo
intralesional era realizada guiada por USG (Figura 2). Apesar de
ndo haver grupo controle, uma caracteristica interessante des-
te estudo foi a avaliac@o artroscdpica basal e apds 6 meses do
procedimento, sendo verificado melhora importante no aspecto
e qualidade tendinea assim como diminuicdio do tamanho da le-
sdo nos grupos de média e alta doses. Apesar de todos os grupos
terem apresentado melhora clinica significativa em relacdo ao
baseline, o grupo com dose baixa de células mesenquimais apre-
sentou resultados inferiores para dor e funcdo em relac@o aos
grupos com doses superiores.

Posteriormente, no estudo realizado por Hurd et al. em 202024,
foram comparados os resultados do uso das CMDGs ao da infil-
tracdo com corticoide. Foram incluidos 20 pacientes com rotu-
ras parciais superiores a 50% da espessura do tenddo e que NGo
apresentaram melhora apds 6 semanas de fisioterapia. O Unico
resultado com significGincia estatistica foi o melhor resultado fun-
cional pelo escore ASES a partir da 242 semana. Apesar da ten-
déncia a resultados superiores também relacionados a qualida-
de de vida e a dor, o pequeno numero de pacientes tratando-se
de estudo piloto provavelmente limitaram o poder estatistico dos
achados.

As pesquisas realizadas até o momento mostram resultados
promissores, porém, devido a falta de melhores evidéncias (es-
tudos controlados, randomizados, comparativos, com maior ta-



manho de amostra e de longo prazo), ndo devemos incentivar o
uUso desse tipo de intervencgdo nas tendinopatias e lesdes parciais
do manguito rotador. Mais estudos sdo necessdrios para que
possam ser feitas recomendagdes a respeito deste topico.

Resumo Comparativo das Modalidades de Tratamento:
1. Efeitos em semanas a meses:

= Corticosteroides: Oferecem alivio imediato da dor
por um periodo inferior a 3 meses.

» Acido Hialurénico: Melhora da dor e fungdio apds 6 semanas
com manutenc¢dio da superioridade por até 2 anos e 9 meses.

= Proloterapia: Resultados positivos no manejo da dor
e melhoria da funcdo superiores & fisioterapia isolada
No curto prazo.

= PRP: Resultados promissores em termos de controle
da dor e melhoria funcional.

2. Efeitos em tempo superior ou igual a 1 ano:

= Corticosteroides: Ndo mostraram inferioridade clinica
esperada a longo prazo, apesar dos efeitos deletérios.

« Acido Hialurénico: Manutencélo de resultados positivos
por até 2 anos e 9 meses.

= Proloterapia: Resultados positivos em periodos
que ultrapassam os seis meses.

= PRP: Melhora consistente da dor apds seis meses, mas
a melhoria funcional varia conforme o instrumento
de medida.

3. Seguranca:

= Corticosteroides: Riscos potenciais a integridade
tendinea e microvascularizacdo.

» Acido Hialurénico: Considerado seguro com menor
risco em comparacéio as infiltracdes corticoides.

= Proloterapia: Segura, mas falta de protocolo uniforme.

= PRP: Seguro com a aplicagdo através de injegdo guiada
por ultrassom para minimizar efeitos adversos.

4. Custo-Efetividade:

= Corticosteroides: Baixo custo inicial, mas potencial para
custos maiores a longo prazo devido a efeitos colaterais.

» Acido Hialurénico: Mais oneroso, mas potencialmente
mais seguro e eficaz a longo prazo.

= Proloterapia: Econdmica, com resultados encorajadores.
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= PRP: Mais caro, mas pode oferecer melhor valor
a longo prazo devido & sua eficdcia.

RECOMENDACAO DE TRATAMENTO

O tratamento deve ser individualizado, considerando o perfil de
cada paciente. A escolha da modalidade de tratamento deve
ser baseada na eficdcia, seguranca, custo-efetividade e prefe-
réncias do paciente. PRP parece ser uma escolha robusta para
aqueles que procuram uma opcdo regenerativa, apesar do cus-
to mais elevado. Corticosteroides podem ser usados para alivio
imediato da dor, mas seu uso deve ser cauteloso, especialmente
no periodo pds-operatdrio. A proloterapia € uma alternativa cus-
to-efetiva e segura, principalmente quando aliada a fisioterapia.
O dcido hialurénico oferece uma opgdio segura para 0 manejo
da dor a longo prazo. No entanto, a falta de evidéncias robustas
para algumas dessas terapias sublinha a necessidade de mais
pesquisas para otimizar os protocolos de tratamento e recomen-
dacodes clinicas.

FIGURA 1.
IMAGEM ULTRASSONOGRAFICA DEMONSTRANDO INFILTRACAO DA BURSA
ACIMA DO TENDAO DO MUSCULO SUBESCAPULAR. SUB, TENDAO DO MUSCULO
SUBESCAPULAR; TM, TUBERCULO MENOR; RP, ROTURA PARCIAL.



FIGURRA 2.

IMAGEM ULTRASSONOGRAFICA DEMONSTRANDO INFILTRACAO NO LOCAL DA
LESAO NO TENDAO DO MUSCULO SUBESCAPULAR. SUB, TENDAO DO MUSCULO
SUBESCAPULAR; TM, TUBERCULO MENOR: RP, ROTURA PARCIAL.
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HISTORIA

Acredita-se que a descricdo mais antiga de uma condicdo seme-
lhante ao ombro congelado tenha sido encontrada em textos
sdinscritos datados de mais de 2.000 anos®. No entanto, foi so-
mente no final do século XIX que a condi¢cdlo comegou a ser for-
malmente reconhecida e documentada na literatura médica oci-
dental. Foi o cirurgiéio francés Duplay que, em 1872®), descreveu
pela primeira vez na literatura ocidental uma condi¢dio caracte-
rizada por dor intensa e perda progressiva de movimento no om-
bro, em um paciente sem lesdo traumdtica aparente. Ele cunhou o
termo “periartrite escapuloumeral’ para descrever essa condicao,
uma terminologia que posteriormente seria substituida por “cap-
sulite adesiva” em 1934, por Codman®), que descreveu as carac-
teristicas comuns de dor de inicio lento sentida préxima & insercdio
do musculo deltoide, incapacidade de dormir do lado afetado, res-
tricdlo na elevacdo ativa e passiva e rotacdo externa, porém com
aspecto radiolégico normal.

EPIDEMIOLOGIA E FATORES DE RISCO

A capsulite adesiva (CA) é reconhecida hoje como uma condigdo
dolorosa e insidiosa do ombro, causada por uma condicdo ao me-
nos parcialmente inflamatdria que provoca fibrose da cépsula ar-



ticular glenoumeral. Essa fibrose capsular é a causa primdria da
progressiva rigidez, dor e restricdo da amplitude de movimento
(ADM) ativa e passiva do ombro®. A CA é uma doenga musculoes-
quelética de alta prevaléncia e uma das causas mais comuns de
incapacidade em idade produtiva®. A incidéncia bilateral ocorre
em 14% dos pacientes, enquanto até 20% das pessoas acome-
tidas por CA podem desenvolver sintomas semelhantes no outro
ombro. Além disso, é ligeiramente mais comum nas mulheres®).
Os fatores de risco para o desenvolvimento da CA incluem trauma
ou doencas inflamatdérias do ombro, como tendinopatia calcdria
e bursopatias, bem como disturbios sistémicos como hepatopatia
alcodlica, tireoideopatias, nefrolitiase, cncer, doenca de Parkin-
son, tabagismo, cirurgia cardiaca, mamdria e cervical, sindrome
da dor regional crénica e resisténcia insulinica®. Diabéticos tém
cinco vezes mais probabilidade de ter ombro congelado, e a preva-
[éncia de ombro congelado nesse grupo foi estimada em 13,4%19),
sendo pior o progndstico proporcionalmente ao nivel acumulado
de hemoglobina glicada Alc (HbAlc)Y.

ETIOPATOGENIA

Embora ndo haja consenso sobre a causa do desenvolvimento
da capsulite adesiva, ela parece ser de natureza proliferativa, fi-
brobldstica e inflamatdria??. Estudos recentes utilizando bidpsias
sinoviais de pacientes com CA demonstraram a presenca de cé-
lulas imunes (mastdécitos, macréfagos, linfocitos T e B), bem como
mediadores inflamatadrios, incluindo citocinas como interleucinas
(IL)-1B, IL-6, IL-8, fator de necrose tumoral alfa (TNF-a) e metalo-
proteinases da matriz (MMPs) tecidual do tecido acometido. Isso
sugere a desregulacdo da sintese do coldgeno e ativacdo fibro-
blastica como o mecanismo patoldgico bioquimico da fibrose cap-
sular®, A alta incidéncia da CA nas doencas sistémicas descritas
anteriormente aponta para esse mecanismo, com o acumulo de
Produtos Finais de Glicacdo Avancada (PFGAR) no ombro, associa-
dos a resisténcia insulinica com hiperinsulinemia compensatodria,
hipdxia cronica e endotoxemia, desencadeando um processo cica-
tricial descontrolado®4),

DIAGNOSTICO E CLASSIFICACAO

A capsulite adesiva do ombro é um diagndstico clinico feito com
base na histéria médica e no exame fisico, e muitas vezes é um
diagndstico de exclusd@o. Outras causas de ombro rigido doloroso
devem ser excluidas antes que um diagndstico de capsulite adesi-
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va seja feito, incluindo artrite séptica, falha ou mau posicionamen-
to do material de sintese nas fraturas, consolidacdo viciosa de fra-
tura, plexopatia, artrose glenoumeral ou radiculopatia cervical®.
Clinicamente, os pacientes apresentam inicialmente um quadro
de dor sUbito e intenso (fase dolorosa - 10 a 36 semanas), segui-
do de regressdo gradual da dor espontnea enquanto se observa
a perda progressiva da ADM pela contratura mecdanica, mais que
restric@o pela dor (fase de congelamento - 4 a 12 meses)*®. A ro-
tacdo externa é frequentemente o primeiro movimento afetado
no exame clinico*®, sendo muitas vezes o sinal que levanta a hipé-
tese de capsulite adesiva diante de uma dor subita e idiopdtica no
ombro. Essa fase em que a dor se restringe aos extremos do mo-
vimento (fase de descongelamento) acreditava-se que possuia
normalmente uma evolucdo favordvel a resolugdo espontéinea
em até 48 meses, mas estudos recentes questionam isso. Godinho
et al., em 1995, j& chamaram a atencdo & importéncia do trata-
mento da CA dizendo que “embora a capsulite adesiva do ombro
tenha evolucdo natural para a cura, em algum tempo ou momen-
to, é necessdrio que encontremos meios de tornar esta evolucdo
menos incapacitante e mais curta”,

Estudos em caddveres e o uso de cirurgia artroscopica mostraram
hiperplasia sinovial com aumento da vascularizagdo durante o
periodo inicial da capsulite, com bidpsias indicando neurogénese
extensa. O aumento da presenca desse tecido nervoso poderia
dar uma explicacdo parcial para a dor intensa nesse periodo®),
O espessamento do ligamento coracoumeral, que é o teto do in-
tervalo do manguito rotador, é apontado como uma das mani-
festacoes especificas da CA e o principal fator limitante para a
rotacdo externa, embora, devido a sua relacdo com os tenddes
subescapular e supraespinhal, também contribua para restringir
a rotacdo interna. Nos estdgios mais avancados da capsulite, o
espessamento e a contracdo da cdpsula glenoumeral culminam
na limitacéo da amplitude de movimento em todas as direcdes.
Tardiamente, essas alteracdes podem ser vistas na imagem da
ressondncia magnética, que demonstra espessamento capsular
e diminuic@o do recesso axilart®),

Embora a cura gradativa e espontéinea possa ocorrer, especial-
mente em casos idiopdticos da CA - uma perspectiva que inicial-
mente pode levar alguns a subestimar sua gravidade -, a presen-
ca de dor intensa e continua de dificil manejo na fase dolorosa, a
necessidade urgente de enfrentar a séria impoténcia funcional
que rapidamente se desenvolve e interfere nas atividades cotidia-
Nnas, o interesse do paciente de encurtar o prolongado curso da do-



enca e o risco de sequelas irreversiveis frequentes em casos mais
severos exigem a adocdio de intervencdes terapéuticas assertivas
e imediatas pelo médico assistente®),

TRATAMENTO E TERAPIAS REGENERATIVAS

O tratamento da capsulite adesiva é fundamentalmente con-
servador, com a cirurgia e manipulacio sob anestesia indicadas
para 0s casos mais graves de contratura e com evolucdo lenta®©).
A diversidade de métodos sugeridos para tratar a CA reflete tanto
as controvérsias remanescentes sobre sua etiopatogenia quanto
0 desacordo sobre a abordagem mais eficaz para seu tratamen-
to nas trés fases distintas. O bloqueio de nervo supraescapular
(BNSE), procedimento amplamente utilizado no tratamento da
capsulite adesiva e que possui alta taxa de sucesso®Y, quando vis-
to sob a ética da medicina regenerativa, apresenta tais resultados
ndo sé pelo controle da dor, mas também pelas propriedades de
neuroimunomodulacdo, incluindo controle da inflamacdo e esti-
mulo da regeneracdo tecidual exercido pela subst@ncia anesté-
sica®?23), Entretanto, seria fora do escopo deste capitulo detalhar
e debater todas as peculiaridades do BNSE. Porém, com o cres-
cimento do interesse nas chamadas terapias regenerativas nas
diversas doencas ortopédicas, € importante questionar e compre-
ender quais seriam, se existentes, 0s riscos e beneficios do uso des-
sas técnicas no tratamento da capsulite adesiva.

Recentes avancos no campo das terapias regenerativas tém des-
pertado interesse na comunidade médica, oferecendo novas pers-
pectivas para o tratamento de condicdes musculoesqueléticas,
incluindo a capsulite adesiva do ombro. Terapias regenerativas,
como o uso de células-tronco, fatores de crescimento e terapia
com Plasma Rico em Plaquetas (PRP), tém sido exploradas como
potenciais intervencdes para promover a regeneracdo de tecidos
e melhorar a funcdo articular comprometida. No contexto da cap-
sulite adesiva, essas terapias apresentam atraentes possibilida-
des devido & sua capacidade de modular processos inflamatdrios
e promover a reparacdo tecidual.

As células-tronco, por exemplo, tém o potencial de diferenciar-se
em vdrios tipos de células musculoesqueléticas, incluindo fibro-
blastos e condroblastos, contribuindo assim para a regeneracdo
de tecidos danificados na cépsula articular do ombro®). Além dis-
so, fatores de crescimento, como o fator de crescimento derivado
de plaquetas (PDGF) e o fator de crescimento transformador beta
(TGF-B), tém sido implicados na modulacdo da resposta inflama-
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téria e na promogdo da sintese de coldgeno, essencial para a cica-
trizacdo e remodelacdo do tecido capsular®®, Da mesma forma,
o Plasma Rico em Plaquetas (PRP), que contém uma alta con-
centracdo de fatores de crescimento derivados de plaguetas, tem
sido investigado como uma terapia potencial para estimular a re-
generacdo de tecidos e melhorar a funcdo articular em pacientes
com capsulite adesiva®®. E importante esclarecer que muitas das
chamadas técnicas regenerativas estdo ainda em validacdo, tan-
to sob a dtica cientifica quanto juridica, para uma defesa irrestrita
de seu uso na prdtica. Assim, este capitulo propde apenas a revi-
sdlo das evidéncias atuais de algumas das técnicas regenerativas
mais difundidas pelo mundo no tratamento da capsulite adesiva.

NOVA MODALIDADE TERAPEUTICA

A terapia por ondas de choque (TOC) consiste na aplicagéio de pul-
sos acusticos de alta energia, gerados por um dispositivo especifi-
co, direcionados a uma drea-alvo com o intuito de alcancgar efeitos
terapéuticos. Esta modalidade terapéutica utiliza ondas mecani-
cas que se propagam através de fluidos e tecidos corporais, me-
lhorando a perfus@o sanguinea local, potencializando reacdes
moleculares e respostas imunoldgicas, induzindo a angiogénese,
otimizando a microcirculacdo e incrementando a oxigenacdo ce-
lular, o que resulta em acdes anti-inflamatdrias e analgésicas?.
Adicionalmente, a TOC tem sido associada ao aumento da biodis-
ponibilidade e da atividade do éxido nitrico endotelial, bem como
ainibicdo do fator nuclear kappa B, uma molécula central em pro-
cessos inflamatoérios8-39), A terapia também pode desencadear
um fendmeno de cavitacdo nos tecidos, facilitando a liberacdo e
separacdo de tecidos aderidos g, consequentemente, auxiliando
Nna recuperacdo funcional, sendo esse aspecto de especial impor-
téncia para o tratamento da capsulite adesivat®),

Por outro lado, a TOC pode modular a percepcdo da dor nos no-
ciceptores, alterando a concentracdo de mediadores quimicos
préximos a esses receptores e modificando a presenca de radicais
livres na matriz extracelular, o que resulta na liberacdo de neuro-
peptideos que atuam como analgésicos naturais e na supressdo
da transmissdo de sinais dolorosos?)., Outro mecanismo proposto
€ que ondas de choque de alta intensidade podem hiperestimular
terminacdes nervosas, resultando em dessensibilizacéo e impedi-
mento tempordrio da transmissdo nervosa, proporcionando alivio
sintomdtico da dor. Por fim, efeitos como a promocdo da regene-
racdo tecidual, a reducdio de processos apoptéticos em tecidos
lesados e o recrutamento efetivo de fibroblastos tém sido docu-



mentados, sugerindo um impacto benéfico da TOC na reparagdo
e recuperacdio tecidual®®),

A terapia por ondas de choque (TOC) emerge como uma interven-
cdo promissora no espectro terapéutico da capsulite adesiva, gra-
cas a sua capacidade de atuar em mdltiplas frentes do processo
patoldgico. Os efeitos combinados da TOC na dor, inflamacdo e
mobilidade sugerem um potencial significativo para melhorar a
qualidade de vida e acelerar o retorno as atividades didrias dos in-
dividuos afetados por esta condicdo desafiadora, especialmente
nos casos refratdrios d abordagem usual.

PLASMA RICO EM PLAQUETAS

O Plasma Rico em Plaguetas (PRP), caracterizado pela sua ele-
vada concentracdo de fatores de crescimento origindrios de pla-
quetas, tem sido explorado como uma intervencdio terapéutica
potencial para estimular a reparac@o e regeneracdo do tecido
conjuntivo e melhorar a fung¢@o articular em pacientes com capsu-
lite adesiva. Esta modalidade terapéutica representa uma abor-
dagem promissora na medicina regenerativa, visando otimizar o
processo de cura natural do corpo e aliviar os sintomas associados
a esta condicdo, tornando-se assim uma opcdo No espectro de
tratamentos para a capsulite adesiva.

A utilizacdo de Plasma Rico em Plaquetas (PRP) no tratamento
de capsulite adesiva tem suscitado intensos debates na comuni-
dade médica, particularmente em torno de questdes como o mé-
todo mais eficaz de obtencdo do PRP, a determinagdo da concen-
tracdo otima de plaquetas, a conveniéncia de incluir ou excluir a
fracdo leucocitdria, e a definicdo da frequéncia, dosagem, e espa-
camento entre as intervengdes para alcancar resultados terapéu-
ticos significativos. Essa ampla gama de varidveis envolvidas na
preparacdo e aplicacéo do PRP complica o processo de validacéio
da sua eficdcia clinica e dificulta a padronizacdio dos protocolos de
tratamento.

Nas Ultimas décadas, vdrios trabalhos abordaram os resultados
do uso do PRP na CA com resultados positivos. No entanto, grande
parte desses estudos apresenta falhas metodoldgicas que com-
prometem arelevéncia clinica desses resultados. Em recente estu-
do de revisdo sistemdtica feito por Nudelman et Cols.?®, a eficdcia
das injecdes de PRP foi avaliada principalmente em termos de ali-
vio da dor e melhoria da funcionalidade do ombro. A dor foi men-
surada utilizando a Escala Visual Analégica (EVA), enquanto a
amplitude de movimento (ADM) foi quantificada por gonidmetro.
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O estudo de Nudelman utilizou critérios estritos de elegibilidade
que incluiom a necessidade de os estudos serem prospectivos de
nivell ou Il, focados em pacientes humanos tratados com injegdes
de PRP para CA, comparados com grupos de controle recebendo
injecdes de corticosteroides (CS) ou solucdio salina, um tamanho
minimo de amostra de 15 pacientes por grupo de tratamento, e
um periodo de acompanhamento de no minimo 12 semanas. De
um total de 63 trabalhos, 5 foram selecionados, sendo trés en-
saios controlados randomizados e dois estudos de coorte, abran-
gendo um total de 157 pacientes tratados com PRP, em compara-
¢@o com 140 pacientes no grupo de controle tratados com CS e 17
pacientes que receberam solucdo salina. O tempo de tratamento
variou de 3 a6 meses, com uma taxa de retencdo superior a 90%.
O PRP foi administrado através de um pequeno volume de 4 mL,
aplicado diretamente na articulacdo glenoumeral, utilizando-se
tanto abordagens de dose Unica quanto séries de trés injecoes es-
pacadas por intervalos de duas semanas. A maioria dos estudos
optou por utilizar preparacdes de PRP pobres em leucdcitos.

Os resultados destacaram o potencial do PRP como uma opcéio
terapéutica promissora para pacientes com CA, com resultados
positivos e semelhantes ou até superiores a outros métodos de
tratamento, incluindo infiltracdo com corticosteroides ou solucdo
salina. Ainda ndo é possivel afirmar qual o melhor protocolo, con-
centracdo ou numero de sessdes recomendados, além disso essa
técnica ndo é permitida fora de ambiente académico em Nosso
pais®y, o que limita a indicacdo irrestrita do Plasma Rico em Pla-
quetas no tratamento da capsulite adesiva.

PROLOTERAPIA

A proloterapia, que envolve a injecéio de substlncias irritantes,
como a dextrose hipertdnica, no tecido lesado, visa iniciar uma
resposta inflamatdria controlada local que pode promover a ci-
catrizacdo e a regeneracdo do tecido. Geralmente, é usada uma
solucdo de glicose hipertdnica variando de 5 a 25%, diluida em
solucdo anestésica, geralmente lidocaina a 1%, aplicada em um
volume de 5 a 10 mL, em um intervalo de 1 a 4 semanas®. E um
método de tratamento usado hd mais de 80 anos e, nas Ultimas
duas décadas, tem despertado um interesse crescente dentro das
terapias regenerativas e de dor crénica, com estudos comprovan-
do sua eficdcia no tratamento de vdrias condigdes, como osteo-
artrite, dores musculoesqueléticas, frouxidéio articular, dor lombar
cronica, epicondilite lateral refratdria e tendinopatias persistentes,
minimizando os efeitos adversos e melhorando significativamen-



te a qualidade de vida dos pacientes?),

As metaloproteinases (MMPs) desempenham um papel funda-
mental na degradacdo e subsequente regeneracdo de compo-
nentes da matriz extracelular, sendo elementos-chave no proces-
so de cicatrizacdo. A proloterapia pode estimular a atividade das
MMPs, particularmente a MMP-1, ao incitar uma resposta infla-
matdria controlada no local da injecdio. Esta resposta inflamatd-
ria, por sua vez, pode promover a liberacdo de fatores de cresci-
mento e citocinas que ativam as MMPs, facilitando a degradacéio
de tecidos danificados e a remodelacdo do tecido sauddvel~.

Sam et cols.), em um estudo randomizado sobre o efeito da
proloterapia na capsulite adesiva, observaram alterag@o na pro-
porcdo de MMP-1 para seu inibidor natural, o inibidor tecidual de
metaloproteinases de matriz-1 (TIMP-1), sugerindo que a prolote-
rapia Ndo apenas ativa mecanismos de cicatrizacdo, mas tam-
bém pode ajudar a reequilibrar o ambiente de remodelacdo teci-
dual, potencialmente acelerando o processo de recuperacdo. Este
estudo apresentou uma metodologia competente para avaliar a
eficdcia da proloterapia em pacientes com CA, com critérios de
selecdo bem definidos e um protocolo de intervencéo detalhado,
demonstrando melhorias significativas na dor e na ADM, particu-
larmente na flexdo e rotacdo interna, comparada ao tratamento
padrdo. Essas melhorias na ADM sdio de particular interesse clini-
o, pois a restricéio de movimento é uma caracteristica definido-
ra da CA, e sua resolucdo é um objetivo primdrio do tratamento,
sugerindo a potencial utilidade da proloterapia na restauracéio da
funcionalidade do ombro.

Embora ainda exista um nUmero limitado de estudos dos efeitos
da proloterapia na capsulite adesiva, hd evidéncias de nivel 1 de
que a proloterapia com dextrose resulta em niveis de dor substan-
cialmente reduzidos e naretomada sem dor das atividades espor-
tivas em outras doencas de partes moles musculoesqueléticas®>.
Apesar da parca literatura e das evidéncias conflitantes sobre a
eficacia das injecdes de proloterapia para pacientes com capsulite
adesiva, observamos em nossa prdtica que esse método, quan-
do combinado com fisioterapia, exercicio e outras cointervencoes,
pode auxiliar no tratamento dessa patologia, ajudando tanto no
controle da dor quanto na recuperacéo funcional.

CONCLUSAO

Apesar da reconhecida eficdcia das terapias convencionais No
tratamento da capsulite adesiva, d medida que o conhecimento
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da fisiopatologia dessa doenca avanga, as modalidades regene-
rativas emergem como opgdes terapéuticas e complementares
promissoras, oferecendo novos paradigmas, particularmente nos
casos em que os métodos tradicionais ndo resultam em melho-
ria satisfatéria. Embora ainda sejam necessdrios mais estudos
direcionados para aprimorar o entendimento e a eficdcia dessas
técnicas emergentes, as possibilidades das abordagens regene-
rativas ndo devem ser totalmente negligenciadas no compéndio
de estratégias de tratamento para essa condicdo incapacitante
e frequentemente refratdria, reforcando o leque de opgdes para
uma recuperacdo funcional mais rdpida e eficiente dos pacientes
com capsulite adesiva.
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capacidade. Embora a bibliografia especializada
recente contenha relatos que enfocam sobre os fatores de risco
para a progressao da osteoartrite em geral, nossa compreensdo
da histéria natural da doenca é limitada. Ou seja, o inicio da doen-
¢a e sua interacdo com os fatores de risco ainda Ndo estéilo com-
pletamente estabelecidos. Apesar desta complexidade, muitas
causas bioquimicas e biomecénicas tém sido associadas a os-
teoartrite. A citar, temos a genética, etnia, senilidade, densida-
de mineral ésseq, carga e desalinhamento articular, bem como
obesidade como os principais fatores etioldgicos associadosV@),

A osteoartrite do cotovelo é uma patologia articular degenerati-
va prevalente que compromete significativamente a funcionali-
dade e a qualidade de vida dos pacientes devido a dor crénica e
a restricéilo do movimento articular®?,

O cotovelo é uma articulacdo complexa com ampla gama de
movimentos e estd sujeita a cargas considerdveis durante ati-
vidades rotineiras. A osteoartrite nesta regido frequentemen-
te resulta de fatores como traumas, instabilidade e sobrecarga
(overuse) cominfluéncia de fatores tais como idade, dominéncia,
hereditariedade e profissdo.

Processos biolégicos distintos séio considerados cruciais para o
desenvolvimento da osteoartrite e presume-se que atuem em
conjunto com fatores de risco adicionais para induzir a express@o
da doenca. Um desequilibrio subjacente mediado por citocinas
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inflamatdrias entre a atividade anabdlica e os processos cata-
bdlicos dos condrdécitos articulares parecem ter um papel im-
portante. Além disso, alteracdes na homeostase da dgua e dos
proteoglicanos na cartilagem parecem também ser um fator
preponderante.

Importante frisar que o fator biomecdanico se faz presente na fi-
siopatologia da osteoartrite e nas articulagdes cldssicas, onde hd
a sustentacdo de peso, a probabilidade do desenvolvimento da
doenca é maior. Vale ressaltar que hd atualizagéio do conceito de
sobrecarga de peso, onde presume-se que os tecidos do mem-
bro superior também podem sofrer tensdes semelhantes aos do
membro inferior.

A osteoartrite primdria do cotovelo é relativamente rara em
comparacdo com outras articulagdes, afeta aproximadamente
2% da populacdo, principalmente pacientes do sexo masculino e
na quinta década de vida, com desenvolvimento, principalmen-
te, na méo dominante. E Unica porque hd relativa preservagdo
da cartilagem articular e manuten¢éo do espacgo articular, com
formacdo hipertréfica de ostedfitos e contratura capsular. Mais
especificamente, a etiologia da osteoartrite de cotovelo tem sido
tema de grande debate. A maioria dos primeiros relatos descre-
veram uma associacdo com trabalho manual extenuante, apds
analisar um estudo com mineradores de carvado que usavam fer-
ramentas pneumdticas e desses entre 30-35% desenvolveram
a doenca. A OA de cotovelo parece iniciar-se na porcdo lateral,
mais especificamente, na articulacéo radiocapitelar, isso porque
alteracdes na cartilagem posteromedial na cabeca do radio foi
consistentemente encontrado e correspondia a um defeito cor-
respondente na parte posterior da crista que separa a troclea do
capitulo® ® ),

A osteoartrite do cotovelo manifesta-se mais frequentemente
por aumento da dor, reducéio tempordria da mobilidade, com
perda da extensdo do cotovelo dominante. Objetivamente, ha
reducdo da mobilidade articular ativa e passiva, aumento do vo-
lume articular e a crepitacdo ao movimentar-se. Tardiamente,
pode haver impressdes de mau posicionamento e compressdo
Nno nervo ulnar, presente entre 26-55%. A estabilidade da arti-
culacdio é avaliada, pois a instabilidade crénica ndo raramente
pode levar & artrose secunddria. Além disso, corpos livres, osted-
fitos e contratura capsular séio caracteristicas frequentes. Vdarios
autores encontraram uma contratura em flexdo média de 30°
e um arco de movimento de 70° para 90° em pacientes que se
apresentaram para realizacdo de artroplastia ulnoumeral. Dor



noturna e sinovite sGo achados raros e podem sugerir a necessi-
dade de buscar diagndstico diferencial, principalmente de etiolo-
gia inflamatadria®.

A avaliacdo e acompanhamento dos pacientes com osteoartrite
de cotovelo pode ser realizado através de ferramentas que bus-
cam estabelecer e graduar a gravidade da limitacdo, bem como
acompanhar a resposta ao tratamento instituido. Existem duas
principais ferramentas de pontuacdo: questiondrios respondi-
dos pelo paciente com resposta categorica, como por exemplo o
MEPS (Mayo Elbow Performance Score) onde uma pontuacdo &
calculada a partir da andlise de vdrios dominios como dor, movi-
mento, estabilidade e funcdio e os questiondrios respondidos por
observadores melhorando a subjetividade do paciente com dor
constante. Temos como exemplo o Disabilities of the arm, shoul-
der and hand (DASH), que ao ser combinado pela avaliacdo
subjetiva do paciente e o exame fisico do observador, auxilia na
busca de um questiondrio ideal. Entretanto, nenhum sistema de
pontuacdo tem sido universalmente aceito para todas as condi-
coes do cotovelo®),

ANATOMIA E FISIOPATOLOGIA

A articulacdio do cotovelo é uma estrutura complexa que desem-
penha um papel crucial na biomecdénica do membro superior,
permitindo movimentos de flexéo, extensdo, pronacdo e supi-
nacdo. E composto por trés ossos principais: o Umero proximal,
o radio e a ulna. Estes ossos articulam-se entre si através de trés
articulacdes sinoviais distintas: a articulagdo umeroulnar, ume-
rorradial e radioulnar proximal®),

A integridade e a funcionalidade dessas articulacdes sGo man-
tidas por um complexo de ligamentos, incluindo os ligamentos
colateral ulnar e radial, e uma cdpsula articular robusta que es-
tabiliza a articulacdio e contém o liquido sinovial.

A cartilagem articular que reveste as superficies 6sseas é afeta-
da, de tal sorte que a degeneracdo é uma caracteristica central
da osteoartrite do cotovelo. Esta doenca pode ser precipitada por
uma variedade de fatores, como trauma repetitivo, estresse me-
cdnico excessivo, instabilidade articular, ou como consequéncia
de processos inflamatodrios sistémicos, como a artrite reumatoi-
de.

A progressdo da osteoartrite do cotovelo geralmente provoca dor
intensa e perda de mobilidade. A medida que a doenca avancga,
O corpo tenta compensar a perda de cartilagem com a forma-
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cdo de ostedfitos, nas margens das articulacdes. Embora essa
seja uma tentativa de estabilizar a articulacdo, frequentemente
resulta em mais dor e inflamacgdo devido a irritacdo dos tecidos
moles circundantes®).

O processo inflamatdério na osteoartrite do cotovelo também en-
volve alteragdes na composicéio do liquido sinovial, com aumen-
to da producdo de citocinas pro-inflamatérias e enzimas que
podem degradar ainda mais a cartilagem. Isso € acompanhado
por uma inflamacdo da membrana sinovial, que pode se tornar
hipertrofiada e mais vascularizada. A sinovite n@o apenas con-
tribui para o ciclo de dor e inflamagcdo, mas também pode resul-
tar em mais danos a cartilagem por meio de mecanismos enzi-
mdticos ©.

Podemos dividir quanto a causa em:

a) Primaria;

b) Pés-traumatica;

c) Secundaria a doenca inflamatoéria, metabdlica,
hematolégica;

d) Do atleta®™ ®),

EPIDEMIOLOGIA

A OACP é relativamente incomum, afetando 2 - 3% da popu-
lacdo. Sua baixa prevaléncia, combinada com o uso comum de
procedimentos de preservacdo articular, é consistente com a ob-
servacdo de que menos de 5% das substituicdes articulares séo
realizadas em pacientes com esse diagndstico. Estudos demo-
grdficos mostraram diferencas dramdticas na incidéncia de ar-
trite do cotovelo em diferentes racas, mas ndo estd claro se isso
se deve a fatores genéticos ou ambientais.

Originalmente reconhecida no Japdo, a OAC é mais comumente
observada em homens. Na verdade, é um distUrbio quase exclu-
sivo do sexo masculino. A idade média na apresentacdo inicial é
de 50 anos, mas os sintomas podem comecar ja na segunda dé-
cada de vida. A extremidade dominante estd envolvida em cer-
ca de 80% - 90% dos pacientes, e o envolvimento bilateral esta
presente em 25% - 60% dos pacientes.

Ocupacbes que envolvem o uso repetitivo da extremidade su-
perior s@o os fatores de risco mais comumente identificados, es-
tando presentes em cerca de 60% dos pacientes©), As condicdes
comuns associadas a uma maior prevaléncia de OACP incluem
trabalhadores manuais, levantadores de peso, atletas de arre-



messo e individuos dependentes de cadeira de rodas.

E amplamente aceito que a OAC se inicia na articulacéo radioca-
pitelar. A articulacdo radiocapitelar, com superficie articular me-
nor que a articulacdo ulnoumeral, suporta 55% das cargas axiais
através do cotovelo com o antebraco em rotacdo neutra®. O
desgaste da cartilagem parece ser mais pronunciado na articu-
lacdio radiocapitelar, e o processo artritico progride entdo para a
articulacdo ulnoumeral.

AVALIACAO FUNCIONAL

E Util ndo somente na avaliagdo inicial, mas também na andli-
se do resultado do tratamento. Existem vdrios escores com des-
taque para o DASH e para o Mayo Elbow Performance Score
(MEPS), que é baseado em quatro critérios: dor, mobilidade, es-
tabilidade e funcdo, sendo a soma categorizada em resultados
que vdo de excelente a ruim, com base no somatdrio dos pontos
de cada critério, numa escala de 10 a 100 pontos. Um resultado
acima de 90 é excelente; de 75 a 89, bom; de 60 a 74, regular; e
abaixo 60 pontos, ruim®,

TABELA 1
MEPS score
AUSENTE 45
bOR LEVE 30
MODERADA 15
SEVERA o]
> 100 GRAUS 20
Mg?lfh(:EI;?rO ENTRE 50 E 100 GRAUS 15
< 50 GRAUS 5
ESTAVEL 10
ESTABILIDADE INSTABILIDADE MODERADA 5
INSTABILIDADE GRAVE o]
PENTEAR O CABELO 5
COMER 5
FUNGCAO HIGIENE PESSOAL 5
VESTIR CAMISA 5
CALCAR SAPATO 5
TOTAL 100
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QUADRO CLIiNICO

A osteoartrite do cotovelo (OAC) pode induzir dor no cotovelo,
restricdo dos movimentos do cotovelo ou neuropatia ulnar. A
ORAC pode ser classificada em tipos primdrios e secunddrios. H&
vdrias causas de artrite secunddria, incluindo artrite pds-trau-
mdtica, artrite séptica, artrite induzida por cristais, hemofilia,
ocronose e artrite reumatoide. A OAC primdria (OACP) é defi-
nida como outra OAC que exclui a OAC secunddria®®. Embora
a osteoartrite primdria seja menos comum que a artrite pos-
-traumdtica do cotovelo, ambas as condicdes resultam em sin-
tomas que afetam a qualidade de vidat.

A OACP estd associada a dor e a perda progressiva de movi-
mento. Ao contrdrio da osteoartrite de quadril e joelho, a OACP
é caracterizada por a formagcdo generalizada de ostedfitos e
corpos livres, contratura capsular e preservacéo relativa da
cartilagem articular®?, Normalmente, a dor é sentida na am-
plitude de movimento terminal e responderd particularmente
bem aos procedimentos de preservacdo articular. Isto é par-
cialmente explicado pelas caracteristicas mencionadas acima
e pelo fato de que o cotovelo é uma articulacdo que Ndo supor-
ta peso na maioria dos individuos (com excecdo de condicoes
com falta de suporte adequado dos membros inferiores para
deambulacdo, como paraplegia)“ @,

EXAMES DE IMAGEM

A avaliacdo por imagem da osteoartrite do cotovelo pode ser
realizada por diferentes métodos. Rotineiramente, a avaliacdo
é iniciada através do estudo radiogrdfico convencional com in-
cidéncias em anteroposterior e perfil, podendo ser adicionadas
incidéncias obliquas e com estresse em valgo e varo. O estudo
radiogrdfico pode evidenciar formacdo de ostedfitos, lesdes os-
teocondrais, corpos livres, calcificacdes de partes moles e 0ssi-
ficacoes. A OA primdria revela caracteristicamente a presenca
de ostedfito anterior e medial envolvendo o processo coronoide
e olécrano, sendo mais alteradas na porcdo lateral do cotovelo,
com preservagdo dos espagos articulares. (Figura 1)V @),

O estudo de ressondncia magnética (RM) permite acurada
andlise da estrutura 6ssea, do espaco articular e das estruturas
de partes moles. Com aparelhos de ressonéincia de alto campo
magnético, permite-se a detecgdo de alteracdes sutis da carti-
lagem de revestimento e do osso subcondral, além da andlise
de ligamentos, plicas sinoviais, cdpsula articular, bursas e cor-



FIGURA 1.
RADIOGRAFIAS MOSTRANDO OSTEOARTRITE DE COTOVELO SECUNDARIA
A ARTRITE REUMATOIDE.

pos livres. O estudo de artrorresson&incia magnética do coto-
velo, com administrag¢do intra-articular de contraste, tem sido
reservado para casos particulares, sendo sua indicag@io muitas
vezes controversa, uma vez que na grande maioria dos casos
a RM convencional é suficiente para o diagndstico. (Figura 2)@.

FIGURRA 2.
IMAGEM DE RM PONDERADA EM T2 MOSTRANDO SINAIS
DE OSTEOARTRITE (ESCLEROSE SUBCONDRAL, OSTEOFITO
E SINOVITE COM DERRAME ARTICULAR).
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A tomografia computadorizada, por utilizar raios X e proporcio-
nar estudo seccional do cotovelo, tem a vantagem de permitir
avaliagdo multiplanar, com melhor andlise de lesdes pequenas
obscurecidas a radiografia convencional, além de fornecer re-
construgdes 3D que sdo Uteis na interpretacdo de lesdes com-
plexas, sendo mais comumente utilizada para a avaliagdo do
trauma agudo. A desvantagem do método consiste na sua bai-
xa acurdcia para a deteccdo de lesdes de cartilagem, ligamen-
tos e capsula articular®).

A ultrassonografia, apesar de ser método de fdcil acesso, &
examinador-dependente e tem pouca acurdcia na andlise de
estrutura déssea, cartilagem, ligamentos e espaco articular.
Tem sua utilizagdo limitada & andlise de estruturas superficiais
do cotovelo, podendo ser empregada na deteccdo de lesdes fo-
cais, em especial tendinopatias, bursites ou derrame articular.

TRATAMENTO

O tratamento da osteoartrite do cotovelo visa basicamen-
te controle da dor e melhora da funcdo. Para tanto é muito
importante definir alguns aspectos:

Cavusa:
 Inflamatdria, tais como artrite reumatoide, lWUpus, gota, etc.
» Pos-traumdtica.

Localizacao:
» Generalizada.
» Localizada como radiocapitelar, radioulnar, umeroulnar
na regido anterior ou posterior.

Queixa principal:
= Dor ou limitagdo da ADM.

Caracteristicas da intensidade da dor:
» Nociceptiva, nocipldstica, neuropdtica ou mista.
Para definicdo de intensidade, a escala EVA é simples
e bastante Util.

O tratamento ndo cirdrgico engloba uma série de medidas para
o longo prazo e envolve repouso, medicacdo anti-inflamatdria
e atividade fisica, bem como um bom controle da dor. E impor-
tante certificar-se de que o fator de risco ou sobrecarga da arti-
culacdo sejaretirado@ @),

AINES / AlHs / biolégicos sdo indicados sobretudo nos casos de
doencas com predominio inflamatério, bem como no trata-
mento da dor de padréio nociceptivo e/ou misto.



= Analgésicos: Podem ser usados em praticamente todos
0S casos, variando a poténcia de acordo com a intensidade
dador.

= Fisioterapia: Uma boa opcdo, podendo oscilar entre
controle de dor, ganho de ADM e melhora da fung¢éo.

= Cirurgia: Fica restrito aos casos em que o tratamento ndo
cirdrgico, variando desde artroscopia onde sdo realizados
sinovectomia, desbridamento com resseccdio de ostedfitos
e eventualmente cabeca do rddio e olécrano.
As artroplastias ficam restritas aos casos de insucesso
dos tratamentos anteriores, bem como nos quadros
mais severos® () ®&9),

ORTOBIOLOGICOS

Os ortobioldgicos, que englobam agentes como Plasma Ricoem
Plaguetas (PRP), células-tronco mesenquimais e outros bioma-
teriais com destaque para o dcido hialurénico vém ganhando
espaco no tratamento de vdarias doencas degenerativas como

FIGURA 3.
FOTOGRAFIA MOSTRANDO PROCESSO DE PREPARACAO
DE ORTOBIOLOGICO (PRP + ACIDO HIALURONICO)
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a osteoartrite. O papel estd relacionado & chamada medicina
regenerativa, cuja funcdo é replicar ou estimular os mecanis-
mMos naturais de reparo dos tecidos para a restauracdo da fun-
¢do articular e alivio dos sintomas. (Figura 3) 10 (1),

Com os avangos na compreensdo da patogénese da osteoartrite
e o desenvolvimento de novas abordagens regenerativas, como
0 Uso de ortobiolégicos, as opgdes de tratamento para a osteoar-
trite do cotovelo estdo se expandindo. Essas terapias visam ndo
apenas aliviar os sintomas, mas também promover a reparagéo.

Ortobioldgicos surgem como uma modalidade de tratamento
que se propde ndo sé para promover o alivio dos sintomas, mas
também a regeneracdo dos tecidos articulares.

Avancos nas técnicas de extracdo, preparo e administracdo des-
ses bioldgicos, combinados com uma compreensdo aprofundada
dos seus mecanismos de agflo, estéio pavimentando o caminho
deste tipo de tratamento.

Esses agentes sdo derivados de substdincias bioldégicas que tém
o potencial de modificar os processos patoldgicos subjacentes ao
reparar tecidos danificados, promover a regeneracdo celular e
modular respostas inflamatdriaso12) 3),

PLASMA RICO EM PLAQUETAS (PRP)

O PRP é uma das formas mais estudadas de ortobioldgicos, con-
sistindo em plasma sanguineo que tem uma concentracdo de
plaquetas significativamente maior que a do sangue normal. As
plaquetas sdo ricas em fatores de crescimento, como o fator de
crescimento derivado de plaquetas (PDGF), o fator de crescimento
transformador-beta (TGF-3) e o fator de crescimento semelhante
a insulina (IGF). Esses fatores s@o cruciais para iniciar e acelerar
0s processos de reparacdo tecidual. No contexto da osteoartrite
do cotovelo, o PRP pode ser injetado diretamente na articulacdo,
onde os fatores de crescimento podem reduzir ainflamagdo e es-
timular a regeneracdo da cartilagem(©) (12)(11)(10.12,13) (14) (15),

CELULAS-TRONCO MESENQUIMAIS (MSCS)

As MSCs sdo células progenitoras que tém a capacidade de se
diferenciar em vdarios tipos de células, incluindo condroblastos,
osteoblastos e outros tipos celulares essenciais para a reparaglo
do tecido conjuntivo. Além de seu potencial regenerativo, as Cé-
lulas-Tronco Mesenquimais possuem propriedades imunomodu-
ladoras que podem ser particularmente benéficas em condicdes



inflamatdrias crénicas, como a osteoartrite. As MSCs podem ser
isoladas de vdrias fontes, incluindo medula ésseq, tecido adiposo
e até tecido sinovial, sendo posteriormente expandidas e aplica-
das na articulagdo do cotovelo para promover a regeneracdo e
reduzir a degradacdio articulart2 (3),

CONCENTRADO DE ASPIRADO DE MEDULA OSSEA (BMAC)

Embora a maioria dos estudos para osteoartrite sejam voltadas
para o joelho, acredita-se que o BMAC possa trazer resultados na
articulagdio do cotovelo®?),

ACIDO HIALURONICO E OUTROS BIOAGENTES

Além do PRP e das MSCs, outros bioagentes, como o dcido
hialurénico, sdo utilizados como ortobioldgicos no tratamento da
osteoartrite. E um dos principais componentes do liquido sinovial
e contribui para a lubrificac@o e o funcionamento normal da arti-
culacdo.

Injecdes de hialuronato podem restaurar as propriedades visco-
eldsticas do liquido sinovial em articulagdes artriticas, melhoran-
do a mobilidade e reduzindo a dor®),

MECANISMOS DE ACAO

O impacto dos ortobiolégicos na articulagcdo do cotovelo é multi-
facetado. Primeiramente, eles modificam o ambiente intra-arti-
cular, reduzindo a atividade catabdlica que leva a degradacdio da
cartilagem, suprimindo as citocinas inflamatdrias. Além disso, os
fatores de crescimento presentes nos ortobioldgicos promovem a
proliferacdo de células cartilaginosas e a sintese de matriz extra-
celular, essenciais para a restauracéo da cartilagem articular.

APLICAGCOES CLINICAS E EFETIVIDADE

O uso clinico de ortobioldgicos requer uma compreensdo detalha-
da das técnicas de aplicacdo e dos protocolos de tratamento. Por
exemplo, a eficdcia do PRP pode variar significativamente depen-
dendo da concentracdo de plaquetas e do método de ativacdo
usado. Estudos clinicos tém mostrado resultados promissores,
com muitos pacientes experimentando melhorias significativas
em termos de dor e funcéio apds o tratamento com ortobioldgi-
cos. No entanto, a variabilidade individual na resposta ao trata-
mento ainda representa um desafio.
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DIRETRIZES E CONSIDERAGCOES PRATICAS

Para a implementacdo efetiva dessas terapias, diretrizes ba-
seadas em evidéncias sdo necessdarias. Estas incluem critérios
para a selecdo de pacientes, preparacéio e manipulacdo dos
ortobioldgicos, técnicas de injecdo e protocolos de seguimento.
Além disso, consideracdes prdticas, como o custo das terapias
e a necessidade de infraestrutura especializada, também de-
vem ser abordadas.

FUTURO DOS ORTOBIOLOGICOS
NA OSTEOARTRITE DO COTOVELO

O futuro dos ortobiolégicos parece promissor, com pesquisas
continuas focadas na otimizacdo de formulacdes, no desen-
volvimento de novas aplicacdes e na combinacdo de diferentes
tipos de ortobiolégicos para potencializar os efeitos regenerati-
vos. O objetivo é desenvolver tratamentos personalizados que
possam ser adaptados as necessidades especificas de cada
paciente, maximizando assim a eficdcia terapéutica e minimi-
zando os efeitos adversos.

CONSIDERAGCOES SOBRE A APLICAGAO

A técnica de aplicacdo dos ortobioldgicos é critica para o suces-
so do tratamento. As injecdes devem ser guiadas por ultrasso-
nografia ou fluoroscopia para assegurar a administracdo pre-
cisa no local afetado. Isso minimiza o risco de injuria tecidual
adicional e aumenta a eficdcia do tratamento ao garantir que
os ortobiolégicos sejam liberados diretamente no ambiente in-
tra-articular. (Figura 4)17,

FIGURA 4.
FOTOGRAFIAS MOSTRANDO
MARCACAO DOS PONTOS
ANATOMICOS ANTES DA
INFILTRACAO QUE PODE SER
FEITA AS CEGAS, GUIADA POR
SCOPIA OU ULTRASSOM.




CONSIDERACOES POS-TRATAMENTO

Apds a administracdio de ortobioldgicos, os pacientes geralmen-
te passam por um periodo de reabilitagdo que inclui repouso re-
lativo da articulagdo tratada, seguido por um programa de fisio-
terapia para restaurar a mobilidade e a forca. A monitorizacdo
continua é essencial para avaliar a resposta ao tratamento e
ajustar o plano terapéutico conforme necessdrio.

COMPARATIVO COM OUTRAS MODALIDADES DE TRATAMENTO
PARA OSTEOARTRITE DO COTOVELO

O manejo da osteoartrite do cotovelo através de ortobioldgicos,
como Plasma Rico em Plaquetas (PRP) e células-tronco, intro-
duz uma nova dimensdo na medicina regenerativa. Compara-
tivamente, ds terapias tradicionais, embora eficazes em muitos
aspectos, oferecem uma abordagem mais sintomdtica ao tra-
tamento desta condicdo degenerativa. Este segmento examina
detalhadamente como os ortobiolégicos se comparam as Mmo-
dalidades tradicionais de tratamento, como farmacoterapia, fi-
sioterapia e intervencdes cirdrgicas, enfatizando tanto as vanta-
gens quanto as limitagdes desses métodos regenerativos.

Em contraste, os ortobioldgicos visam modificar o curso da doen-
¢ca ao promover a regeneracdo dos tecidos danificados e ao re-
duzir a inflamagdo de maneira sustentdvel. Por exemplo, o PRP
libera fatores de crescimento que estimulam a repara¢éo da car-
tilagem e modulam a resposta inflamatdria. As células-tronco
oferecem beneficios semelhantes, com o potencial adicional de
diferenciar-se em tipos celulares especificos que podem substituir
tecidos danificados.

Uma vantagem significativa dos ortobioldgicos sobre os méto-
dos tradicionais é a sua capacidade de oferecer uma recupera-
cdo funcional junto com beneficios regenerativos, potencialmen-
te reduzindo a necessidade de futuras intervencgdes cirdrgicas. No
entanto, os desafios associados a esses tratamentos incluem a
necessidade de mais pesquisas para estabelecer protocolos de
tratamento étimos, a variabilidade nos resultados e o custo ele-
vado, que pode limitar o acesso para muitos pacientes.

Além disso, a integracdo eficaz dos ortobioldgicos com outras
modalidades de tratamento exige uma abordagem multidiscipli-
nar e um planejamento cuidadoso para maximizar os beneficios
terapéuticos para o paciente. A combinacdo de ortobioldgicos
com fisioterapia e intervengdes cirdrgicas minimamente inva-
sivas pode oferecer uma solucdo compreensiva, alinhando as
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estratégias regenerativas com intervencdes comprovadamente
eficazes para o manejo da dor e recuperacdo funcional 5.

DESAFIOS NA PADRONIZAGAO DOS TRATAMENTOS

Um dos maiores desafios no uso de ortobioldgicos é a falta de
padronizac@o nos protocolos de preparacéo e aplicacdo. A va-
riabilidade nas técnicas de coleta, processamento e adminis-
tracdo pode resultar em produtos com eficdcias variadas, di-
ficultando a reprodutibilidade dos resultados e a comparacdo
entre diferentes estudos.

Esta falta de padronizacdo pode limitar a aceitacéo generali-
zada dessas terapias na prdatica clinica.

NECESSIDADE DE PESQUISAS DE LONGO PRAZO

Apesar dos resultados promissores de curto prazo, h&d uma
necessidade critica por estudos de longo prazo que avaliem a
eficdcia e seguranca dos ortobioldgicos. Estudos prolongados
ajudardo a determinar a durabilidade dos beneficios clinicos, os
potenciais efeitos adversos e o impacto geral dessas terapias
na progressdo da osteoartrite do cotovelo.

INTEGRACAO COM MODALIDADES
DE TRATAMENTO CONVENCIONAIS

Integrar ortobioldgicos com tratamentos convencionais, como
a fisioterapia e intervencdes cirurgicas, oferece uma aborda-
gem holistica que pode maximizar os beneficios terapéuticos
para os pacientes. Desenvolver estratégias de tratamento
combinadas que aproveitem as propriedades regenerativas
dos ortobioldgicos enquanto abordam a dor e a funcionalida-
de pode ser o futuro do tratamento da osteoartrite do cotovelo.
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epicondilite lateral € mais comum do que as outras lesdes nos
tenddes proximos ao cotovelo. O tratamento inicial geralmen-
te é conservador e apresenta bons resultados, sendo a cirurgia
uma opcdlo apenas em casos mais graves. Além disso, alguns
estudos sugerem o uso de injecdes intra-articulares e extra-ar-
ticulares para tratar problemas na cartilagem, evitando pro-
cedimentos cirdrgicos. Este texto busca resumir as opgdes de
tratamento disponiveis, tanto conservadoras quanto com uUso
de células, e oferecer recomendacdes baseadas em evidéncias
cientificas atuais.

EPICONDILITE LATERAL

Ao examinar as evidéncias mais confidveis e focar apenas em
ensaios prospectivos randomizados bem desenhados, vdrios
estudos fornecem suporte para a utilizagdo do Plasma Rico em
Plaquetas (PRP) no tratamento da epicondilite lateral. Porém,
alguns também néo suportam esse uso.

Silva et al. realizaram um estudo avaliando a bibliografia espe-
cializada sobre PRP e concluiram que o PRP néio possui evidén-
cia cientifica suficiente para uso no tratamento da epicondilite
lateral®.

Peerbooms et al. conduziram um estudo envolvendo 100 pa-
cientes com epicondilite lateral, comparando os efeitos de uma



preparacdo de 3 mL de triancinolona / bupivacaina com uma
injec@lo de 3 mL de PRP. O melhor resultado foi obtido apds 1
ano com o grupo PRP®@),

Na mesma linha, Lebiedzinski et al. realizaram uma compa-
racdo dos escores DASH em pacientes que foram designados
aleatoriamente para receber PRP LP ou injecdo de betameta-
sona/lidocaina. O grupo PRP teve melhor resultado apds 1 ano.

Mishra et al. dirigiram um estudo abrangente comparando inje-
cdes de PRP com injecdes de corticosteroides, envolvendo 230
pacientes que foram designados aleatoriamente para receber
PRP ou bupivacaina. Apesar da perda de acompanhamento
para alguns pacientes, com apenas 119 dos 230 iniciais dis-
poniveis na marca de 24 semanas, os autores relataram uma
taxa de sucesso significativamente maior no grupo PRP em
comparacdo ao grupo controle®.

J& um estudo randomizado conduzido por Montalvan et al
examinaram o impacto de duas injecdes de PRP versus duas
injecdes de solucdo salina, administradas com quatro sema-
nas de intervalo. Ao longo de 12 meses, 0s pesquisadores Nndo
encontraram diferencas estatisticamente significativas nos re-
sultados, incluindo a pontuacdo de dor VAS e a pontuacdo de
Roles-Maudley.

MUltiplas meta-andlises foram realizadas para avaliar a eficd-
cia do plasma rico em plaquetas (PRP) no tratamento da epi-
condilite lateral.

Duas revisdes sistemdticas indicaram que, embora os corticos-
teroides possam oferecer beneficios a curto prazo, os pacientes
tratados com PRP apresentam resultados superiores a longo
prazo®®), Além disso, uma revisd@o sistemdtica e meta-andlise
que incluiu 10 estudos primdrios comparou PRP, sangue autd-
logo (SA) e injecdes de corticosteroides e descobriu que o PRP
superou o SA™, No entanto, outra revisdo sistemdtica realizada
por Vos et al. concluiu que existem fortes evidéncias sugerindo
que as injecdes de PRP ndio melhoram a dor ou a fungcdo em
casos de epicondilite lateral cronica®. Além disso, Chen et al.
revelaram que o PRP reduziu significativamente a dor a curto e
longo prazo quando comparado a outras modalidades de tra-
tamento para epicondilite lateral®.

Mendia et al. conduziram uma meta-andlise avaliando os pla-
cebos versus PRP e concluiram que os a inje¢do de PRP néio foi
superior ao placebo no alivio da dor e na funcionalidade articu-
lar na epicondilite lateral créonica®©),
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Para avaliar adequadamente os resultados dos estudos de
PRP, é crucial reconhecer a falta de padronizacdo e relatdrios
relativos & concentragdo, volume e composicéio das formula-
¢Oes de PRP. Além disso, existe uma variabilidade significativa
nos niveis de fatores de crescimento encontrados nas prepa-
racdes de PRP feitas utilizando métodos semelhantes. AlémM
disso, as variacdes na cronicidade dos sintomas e nas interven-
cdes anteriores entre os estudos complicam ainda mais a ca-
pacidade de tirar conclusdes generalizdveis.

As recomendacdes de acordo com as evidéncias cientificas es-
tdo colocadas na tabela:

TABELA1
Recomendacoes de cuidados baseadas em graus de recomendac¢ao

TRATAMENTO GRAU

A aplicacdo de plasma rico em plaquetas tem resultados

superiores aos corticosteroides para alivio da dor a longo A
prazo na epicondilite lateral.

O uso de primeira linha de plasma rico em plaquetas

na epicondilite lateral pode ser recomendado com base B
nos dados atuais da bibliografia especializada.

Foi demonstrado que o uso de plasma rico em plaquetas
reduz a dor secunddria a tendinopatias no cotovelo.

Células-tronco na epicondilite lateral ndo pode ser

recomendado universal ou definitivamente.

Legenda:

Grau A: Boa evidéncia (estudos de nivel | com resultados consistentes)
a favor ou contra a recomendacdo de intervengao.

Gravu B: Evidéncia razodvel (estudos de nivel ll ou lll com resultados consistentes)
a favor ou contra a recomendacdo de intervencao.

Gravu C: Evidéncia conflitante ou de baixa qualidade (estudos de nivel IV ou V)
que nao permitem uma recomendagado a favor ou contra a intervengado.

Grau I: Nao hd evidéncias suficientes para fazer uma recomendacao.

*A técnica mais utilizada em todos os trabalhos avaliados é a
que utiliza a infiltracdo guiada por ultrassom (Figura 1).



MANUAL DE MEDICINA REGENERATIVA / ORTOBIOLOGICOS DA
128 | SOCIEDADE BRASILEIRA DE CIRURGIA DO OMBRO E COTOVELO

FIGURA 1.
PARTE SUPERIOR - INFILTRACAO GUIADA POR ULTRASSOM EM PLANO / PARTE
INFERIOR - IMAGEM ULTRASSONOGRAFIA

EPICONDILITE MEDIAL

Em estudo realizado por Varshney et al., os efeitos do PRP e das
injecdes de corticosteroides foram comparados em um grupo
de 83 pacientes com epicondilite medial (20) e lateral (63). Os
autores descobriram que o grupo PRP apresentou uma melho-
ria significativa nas pontuacdes VAS em comparacdo com o
grupo esteroide®. Qutras pesquisas sdo necessdrias para de-
terminar a eficdcia do PRP no tratamento desta condicdo es-
pecifica.

Na andlise realizado por Glanzmann et al., fizeram injecdo de
PRP no tratamento de tendinopatias mediais do cotovelo. En-
tretanto, suas descobertas néo indicaram quaisquer vanta-
gens para seus pacientes. Embora tenha havido uma ligeira
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tendéncia positiva na melhoria dos escores, os resultados ndo
alcancaram significncia estatistica. Além disso, os autores
descobriram que a administracéio de uma segunda inje¢do NGo
levou ao aumento do alivio da dor ou & melhoria da funciona-
lidade?,

TENDINOPATIA DO BICEPS DISTAL

Barker et al. conduziram um estudo envolvendo 6 pacientes
que foram tratados para tendinopatia distal do biceps usando
injecdes de PRP guiadas por ultrassom. Um paciente apresen-
tou ruptura parcial que foi confirmada por resson@ncia magné-
tica. Foi obtido melhora importante de dor e limitagdo com uso
de PRP3),

Outra pesquisa, conduzida por Sanli et al., envolveu 12 pa-
cientes com tendinopatia distal do biceps que receberam uma
Unica injecdo de PRP guiada por ultrassom. Os pesquisadores
notaram melhorias significativas em vdrias medidas apdés a
administrac@o do tratamento com PRP para tendinopatia dis-
tal do biceps4).

TERAPIA CELULAR DO COTOVELO

Acredita-se que a tendinopatia resulte da falha dos meca-
nismos de reparo local apds microtrauma; portanto, hd inte-
resse em bioterapéutica baseada em células usando células
mesenquimais multipotentes indiferenciadas (MSCs) para po-
tencialmente aumentar o potencial de cura. Poucos estudos
descrevem o uso de preparagoes celulares no tratamento da
patologia do cotovelo. Apenas 2 estudos de nivel |V descreve-
ram o uso da MSCs no tratamento da epicondilite lateral, e ndo
houve relatos publicados sobre o uso da MSCs no tratamento
de outras lesdes do cotovelo.

Singh et al. descreveram uma série de 30 pacientes injetados
com Aspirado de medula dssea concentrado (BMAC) colhido
da crista iliaca anterior (Figura 2); 4 pacientes foram perdidos
no acompanhamento e ndo foram incluidos na andlise dos da-
dos. Dessa maneira, os autores injetaram aproximadamente
4-5 mL de BMAC no ponto de sensibilidade mdxima. Os pes-
quisadores encontraram melhoria significante a partir da 22
semana de tratamento®®),

Outro estudo relevante disponivel foi realizado por Lee et al.,

que examinaram a seguranca e eficdcia das células progeni-
toras derivadas do tecido adiposo (ADSC) alogénica misturada



com cola de fibrina para o tratamento da epicondilite lateral.
As injecdes sdo realizadas ao redor da drea hipoecoica do ten-
dao na ultrassonografia. AmMbos os grupos mostraram melho-
rias progressivas e significativas nos escores de dor VAS nas se-
manas 6, 12, 26 e 52, em comparagdo com o valor basal.

Eles também observaram uma diminuicdo significativa nas
medidas ultrassonogrdficas de defeitos tendineos, avaliados
como dreas hipoecdicas na ultrassonografia, nas semanas 26
e 52, sem diferencas entre os grupos. Embora esses estudos
apoiem a seguranca do BMAC e da ADSC alogénica no trata-
mento da epicondilite lateral, o pequeno tamanho da amostra
e a falta de um grupo de controle impedem conclusdes concre-
tas sobre a eficdcia ou os efeitos dose-dependentes®),

FIGURRA 2.
CRISTA ILIACA ANTERIOR - AGULHA DE BIOPSIA

DA MEDULA OSSEA CONECTADA A SERINGA 20 mL
PARA EXTRACAO DO ASPIRADO DE MEDULA OSSEA
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CONCLUSAO

O uso de terapias biolégicas para o tratamento da tendinopa-
tia tornou-se uma drea de interesse crescente com o objetivo
de melhorar o ambiente de cura para promover a recuperacdo.
Embora tenha havido pesquisas considerdveis sobre o uso do
PRP para o tratamento da epicondilite lateral, hd uma falta
geral de pesquisas abordando outras dreas da patologia do
cotovelo. No ensaio mais convincente, o tratamento da epicon-
dilite lateral com PRP melhorou os resultados a longo prazo em
comparacdo com as injecdes de corticosteroides. As recomen-
dagodes gerais para o uso de produtos bioldgicos para tratar a
patologia do cotovelo sdo limitadas pela heterogeneidade da
formulacdo e entrega do PRP, bem como pela populacdo de
pacientes, descritos na bibliografia especializada.
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A camada interna é o tecido SInovid['QUe na ultrassonografia
uma fina linha hipoecoica quando

74
4

que pode ser visto co
estd normal;

» A cdpsula que envolve a camada interna é um tecido
conjuntivo que ndo é visivel ao ultrassom.

» A gordura peribursal fica entre a bursa subdeltoidea
e 0 muUsculo deltoide e é vista na ultrassonografia
como uma linha hiperecogénica que separa o musculo
deltoide da bursa e dos tenddes do manguito rotador.

A bursa subdeltoidea (Figura 1) recobre todos os tenddes do
manguito rotador (supraespinal, infraespinal, subescapular e
redondo menor) e se estende distalmente por trés a cinco cen-
timetros distais as tuberosidades umerais recobrindo parte do
cabo longo do biceps, e medialmente se estende entre o ventre
muscular do supraespinal e trapézio.

As alteracdes que se encontram na bursa subdeltoidea sdo
espessamentos, e até hipertrofia do tecido sinovial, o qual se
apresenta hipoecoico em quadros recentes e ecogénico quan-
to tem longos periodos de evolucdo (Figura 2). Para que seja
bursite o tecido sinovial — que é a camada interna hipoecoica
da bursa - deve ter ao menos 2mm de espessura ha mensura.-
¢cdo pela ultrassonografia®. A presenca de sinovite no interior
da bursa pode causar ressalto, o qual serd produzido quando a
bursa espessada passa sob o ligamento coracoacromial ou sob
a articulagdo acromioclavicular durante a flexo-extensd@o e/ou
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FIGURA 1.
BURSA SUBDELTOIDEA SOBRE O SUPRAESPINAL

Sinovite cronica Sinovite aguda ™ Liquidodentro dabursa

FIGURRA 2.
BURSITE SUBDELTOIDEA

rotacdes do ombro. Caso haja liquido no interior da bursa, este
pode ser proveniente de sinovite ou de lesdo completa de um
ouU mais tenddes do manguito rotador. Outro achado comum
é a presenca de calcificacdo proveniente de uma tendinopatia
calcaria em que a calcificac@o se rompeu e parte de seu conte-
Udo foi despejado no espaco bursal®. (Figura 3)

As intervencdes no ombro sd@o feitas com o paciente deitado
em decubito dorsal e em alguns casos em decubito lateral.
Coloca-se o brago em rotacd@o medial para intervir no supra-
espinal e em rotacdo lateral para intervir no subescapular e
cabo longo do biceps. As intervencdes na bursa subdeltoidea
podem ser realizadas sobre qualquer tenddo do manguito
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sinovite

FIGURRA 3.
MIGRAGCAO DA CALCIFICACAO PARA O ESPACO BURSAL

Paciente deitado com brago em rotagao interna

FIGURRA 4.
INFILTRAGAO DA BURSITE SUBDELTOIDEA GUIADA PELA ULTRASSONOGRAFIA

rotador e deve-se procurar o local onde hd maior espessamen-
to paraintervir. (Figura 4)

Utilizam-se solucdes com volumes de ao menos 5 mL para que
se espalhe por toda a bursa. Caso haja espessamento sinovial
causando ou ndo ressalto, pode-se utilizar corticoesteroides,
caso haja liquido no interior da bursa, este poderd ser aspirado
e realizado intervencdes nas lesdes tendineas ou intra-articular
utilizando-se proloterapia ou dcido hialurénico - os ortobioldgi-
cos também podem ser utilizados. Se houver calcificagdo noin-
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terior da bursa causando sinovite, esta é uma das causas mais
comuns de dor no ombro, pode realizar a Barbotagem guiada
pela ultrassonografia para aspirar a calcificagdo®.

TENDINOPATIAS

Na ultrassonografia consegue-se avaliar com muitos detalhes
os tenddes do manguito rotador e o cabo longo do biceps, os
quais apresentam ecogenicidade tipica com fibras coldgenas
lineares e organizadas®@. O supraespinal e subescapular apre-
sentam um aspecto “bico-de-pdssaro” no aspecto longitudinal
(Figuras 5A e 5B). O cabo longo do biceps é eliptico apresen-
ta uma bainha em sua porcdo distal ao sulco bicipital e pode
apresentar liquido fisioldgico no seu interior®. (Figura 6)

Nas tendinopatias, os tenddes ficam hipoecoicos e espessados
causado pelo edema, e as suas fibras ficam desorganizadas e
distanciadas entre si, ficando com aspecto de forma de “golfi-
nho” em decorréncia do espessamento. (Figura 7) Caso apre-
sente tendinopatia, o cabo longo do biceps se torna arredon-
dado com perda dos contornos e pode apresentar sinovite na
sua bainha. (Figura 8) Caso ndo haja alteracdes tendineas e se
encontre somente liquido, este pode ser proveniente de um der-
rame articular e porisso Nn@o se deve descrever tendinopatia do
cabo longo do biceps nestes casos®.

Cabo longo do
biceps

FIGURA 5A.
TENDAO SUBESCAPULAR E SUPRAESPINAL. LONGITUDINAL.



FIGURA 5B.
TENDAO
SUBESCAPULAR
E SUPRAESPINAL.
LONGITUDINAL.

FIGURA 6.
CABO LONGO
DO BICEPS.
TRANSVERSAL
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do biceps Liquido %

FIGURRA 8.
TENDINOPATIA DO CABO LONGO DO BICEPS
COM LiQUIDO NA SUA BAINHA

FIGURA 7
TENDINOPATIA

DO SUPRAESPINAL
E SUBESCAPULAR.
LONGITUDINAL
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Supraespinal
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FIGURRA 9.
INTERVENCAOQ INTRATENDINEA EM

TENDINOPATIA DO SUPRAESPINAL

FIGURA 10.
INTERVENGAO NO INTERVALO ROTADOR

MANUAL DE MEDICINA REGENERATIVA / ORTOBIOLOGICOS DA P N S R A
140 | SOCIEDADE BRASILEIRA DE CIRURGIA DO OMBRO E COTOVELO ee 00000000



ceeeeeeeee MANUAL DE MEDICINA REGENERATIVA / ORTOBIOLOGICOS DA
e o0 0000000 SOCIEDADE BRASILEIRA DE CIRURGIA DO OMBRO E COTOVELO | 141

Sinovite

FIGURA 11.
INFILTRACAO NA BAINHA DO CABO LONGO DO BICEPS

LESOES

Para que sejam indicadas intervengdes nas lesdes tendineas &
importante classificar a les@o. As lesdes que sdo classificadas
como instdveis, possuem um importante componente biomeca-
nico, as quais devem ser tratadas eventualmente com cirurgias,
j& lesdes estdaveis s@o passiveis do tratamento conservador e do
uso de métodos regenerativos. A ultrassonografia € um excelen-
te método de imagem para avaliar se o tipo de lesdo é na entese
ou intradinea, além do grau de degeneracdo das fibras tendine-
as. Pacientes com metainflamacdo possuem alto stress oxidati-
VO - 0 que NAo gjuda no processo de cicatrizacdo, e tenddes mui-
to degenerados que se apresentam hiperecoicos, heterogéneos
e com diminui¢c@o de espessura poderdo demonstrar resultados
ruins nas intervengdes com ortobioldgicos.

CAPSULITE ADESIVA

A capsulite adesiva é uma condicélo que causa perda da mobi-
lidade e dor ombro, mas que nos exames de imagens sAo vis-
tas poucas alteracdes®. Na ultrassonografia deve-se procurar
calcificacdes, tendinopatias e lesdes tendineas, mas o principal
achado é o espessamento do ligamento coracoumeral. (Figu-
ra 14) Este ligamento tem origem no processo coracoide e tem
direcdo para as tuberosidades umerais e é o teto do intervalo



FIGURA 12.
LESAO PARCIAL
DO SUPRAESPINAL

Transversal

Lesdo

FIGURA 13.
FENESTRAGAO DE LESAO PARCIAL DO SUPRAESPINAL

rotador. Nos casos de capsulite adesiva apresenta-se espessa-
do e hipoecoico e é facilmente identificado na sua origem no
processo coracoide ou sobre o intervalo rotador®),

Podemos utilizar o bloqueio do nervo supraescapular como
uma opc¢do no tratamento para a capsulite adesiva. Este nervo
possui sua origem no plexo braquial, passa no trapézio e entra
na incisura escapular superior (supraescapular) e corre na face
superior da escdpula indo em direcdo da incisura escapular in-
ferior (espinoglenoidal). Podemos bloquear o nervo supraes-
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FIGURRA 14.
LIGAMENTO CORACOUMERAL ESPESSADO NA SUA ORIGEM

capular antes de entrar na incisura espinoglenoidal com 4 a 5
mL de ropivacaina a 2mg, usando o transdutor convexo longi-
tudinal na fossa supraescapular e com o uso de agulhas raqui-
dianas®, (Figura 15)

A hidrodistens@o capsular com uma solucdo de 20 mL pode
ser realizada com 2 mL de ropivacaina, uma ampola de arni-
ca montana D2 e soro fisiolégico. A infiltracdo articular é fei-
ta com o paciente em decubito lateral e o brago deve ficar em
rotacdo lateral para relaxar o recesso articular posterior. Com
o transdutor convexo o ldbio e a cabeca do Umero devem ser
localizados e uma agulha raquidiana (como a de 20G) deve ser
inserida em direcéio desta. Passando a cdpsula articular a so-
lugdo € injetada com 20 mL e a cdpsula articular precisa ser
distendida. (Figura 16)

A infiltracdo do ligamento coracoumeral - que pode ser no in-
tervalo rotador ou na sua origem - é feita com o paciente em
decubito dorsal e braco em rotacdo externa encontro o cabo
longo do biceps. Deve-se ir ao encontro a cabeca umeral e
visualizado o intervalo rotador com o ligamento coracoumeral
no teto, o ligamento glenoumeral superior como assoalho e o
cabo longo em posiccio central. Utiliza-se 1/2 ampola de beta-
metasona entre o ligamento colateral e o cabo longo do biceps.
(Figura 9) Nos casos em que o ligamento coracoumeral estd es-
pessado e hipoecoico na sua origem No processo coracoide, su-
gere que se faca a infiltracdo neste local. Com o paciente com
o0 braco em rotagdo lateral, encontra-se o ligamento abaixo do



Incisura escapular
inferior

FIGURA 15.

BLOQUEIO DO NERVO SUPRAESCAPULAR

Glenoide . -
Cabeca do Gmero

FIGURA 16.
HIDRODISTENSAO CAPSULAR
DA ARTICULACAO GLENOUMERAL

ligamento coracoacromial, o qual possui a mesma origem no
processo coracoide, e abaixo dele é visto o ligamento coracou-
meralindo em dire¢cdo a cabega umeral, portanto é feita a infil-
tracdo. (Figura 17)

Em capsulites graves, como acontece por exemplo em pacien-
tes com AVC, podem ser associados os bloqueios do nervo pei-
toral lateral e do nervo axilar. O nervo peitoral lateral se encon-
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Acromio

FIGURA 17.
LIGAMENTO CORACOUMERAL ESPESSADO NA SUA ORIGEM

tra sobre o processo coracoide e guiado pela ultrassonografia.
Pode-se blogquear com 2 mL de ropivacaina 2mg/mL. (Figura
18). O nervo axilar é encontrado na face pdstero-lateral do bra-
co préoximo da didfise umeral, e ao seu lado se encontra a arté-
ria circunflexa posterior que facilmente é encontrada ao utilizar o
Doppler. Caso a agulha guiada pelo ultrassom seja utilizada em
direcéio da artéria e o alvo ndo for alcangado, certamente ocor-
rerd o bloqueio do nervo axilar ao seu lado. (Figura 19). Para isso
pode ser aplicada solucdo de 3 mL de ropivacaina 2mg/mL.

ARTROSE GLENOUMERAL

As indicag¢des para uma infiltragc@o intra-articular em artrose
sdo inUmeras, podendo se utilizar écido hialurénico e corticoi-
des em casos selecionados. Geralmente utiliza-se o corticoide
(triancinolona) somente nos casos em que hd sinovite. O uso de
dcido hialurénico é uma opcdo®. A infiltracdo articular é feita
com o paciente em decubito lateral e é necessdrio que o mes-
mo fiqgue com o brago em rotacdo externa para relaxar o reces-
so articular posterior. Com o transdutor convexo o labio precisa
ser localizado, além da cabeca do Umero, deve-se inserir uma
agulha raquidiana (20G) em direcdo desta. Passando a cdpsu-
la articular injeto a solucdo escolhida®. (Figura 20)

Nos casos em que hd muita dor, pode-se fazer o bloqueio do ner-

Vo supraescapular para modular a dor do paciente. O nervo
corre na fossa supraescapular em direcdo da incisura escapu-



FIGURA 18.
BLOQUEIO DO NERVO PEITORAL LATERAL

Redondo
maior

Umero

FIGURA 19.
BLOQUEIO DO NERVO AXILAR

lar inferior (espinoglenoidal). O bloqgueio é feito antes do nervo
entrar na incisura espinoglenoidal com 4 a 5 mL de ropivacaina
a 2mg associado com 1/2 ampola de metilprednisolona. (Figu-
ra 15). O transdutor convexo deve ser utilizado, longitudinal na
fossa supraescapular - ao lado da espinha da escdpula - e com
agulhas raquidianas, o nervo precisa ser encontrado para que
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seja feito o bloqueio. Pode-se associar o bloqueio do nervo axi-
lar (Figura 19) e peitoral lateral (Figura 18) com o mesmo obje-
tivo - que € modular a dor do paciente(.

TENDINOPATIA CALCARIA

Calcificacdes intratendineas podem ocorrer em qualquer dos
tenddes do manguito rotador, mas principalmente no supra-
espinal e subescapular. Sempre é importante classificar estas
calcificagdes (Figura 21) que podem estar em fases de:

» Formagdes, com conteUdo liquido pastoso -
Nna ultrassonografia Nndo apresentam sombra
acustica posterior;

«+ Sdlida, com conteddo que lembra o de um giz -
Nna ultrassonografia apresenta uma sombra
acustica posterior;

Cabeca do

umero

Glenoide

FIGURA 20.
INFILTRAGAO INTRA-ARTICULAR -
ARTROSE GLENOUMERAL
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Sombra acustica posterior

FIGURA 21.
CALCIFICACOES INTRATENDINEAS. FASES
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ostedlise

FIGURA 22.
OSTEOLISE CAUSADA PELA DA CALCIFICACAO

» Reabsorcdo, com contedudo misto, pois a calcificacdo
estd sofrendo um processo de fagocitose e nesta fase
existem dreas com sombra acUstica posterior e dreas
sem sombras acusticas.

Estas calcificacdes podem se romper e se iSso ocorrer na super-
ficie, parte da calcificac@o se desloca para a bursa subdeltoi-
deq, podendo causar uma importante bursite reativa. (Figura
3) Se a calcificacdo romper na face profunda ela pode causar
ostedlise na tuberosidade com erosdes, as vezes profundas.
(Figura 22).

Guiados pelo ultrassom estas calcificagdes podem ser encon-
tradas com facilidade e é indicado tratar com agulhas fazendo
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Barbotagem e/ou fenestracdo®. (Figura 23)

Barbotagem consiste em injetar uma pequena quantidade de
liquido dentro da calcificacdo com uma seringa, aumentando
sua pressdo interna, e depois diminuir a pressdo no embolo e
deixar o liquido injetado retornar trazendo parte do conteldo
da calcificacdo. Repete-se vdrias vezes este processo lavando
o conteudo da calcificacdo®. Normalmente a parede da cal-
cificacdo permanece intacta e fazemos a fenestragcdo, que é
a perfuracdo da calcificacdo, transformando uma “pedra de
giz" em um “amontoado de areia”, facilitando a fagocitose. Na
calcificacdo em fase sdélida muitas vezes ndo é possivel fazer
a Barbotagem, pois o conteldo seco e duro obstrui a agulha, e
entdo faz-se fenestracdo. Nas calcificacdes em fase de forma-
cdo normalmente consegue-se fazer a Barbotagem, e na fase
de reabsorcdo consegue-se na maioria das vezes®),

OSTEOATRITE ACROMIOCLAVICULAR

Esta articulacdio entre o acrémio e a clavicula tem importéncia
na avaliagdo da Sindrome do Impacto do Ombro, pois sua de-
generacdo (osteoartrose) frequentemente acompanha e pode

FIGURA 23.
BARBOTAGEM DE CALCIFICACAO
INTRATENDINEA



ser uma das causas de tendinopatias e lesdes dos tenddes do
manguito rotador (Figura 24). E uma articulacéo que frequen-
temente causa dor no ombro e deveria ser investigada sempre.
Pode-se fazer bloqueio teste com 1 mL de lidocaina ou injetar
medicamentos nesta articulacdo®.

Sugere-se fazer o bloqueio colocando o transdutor transver-
sal ao disco articular (Figura 25) e injetar medicacdo, prefe-
rencialmente 1/3 de ampola de triancinolona intra-articular,
mas pode-se também utilizar o dcido hialurénico. Este bloqueio
também pode ser realizado no aspecto longitudinal, mas os os-
tedfitos de borda podem atrapalhar o processo®.

OUTRAS ALTERAGCOES

As doencas acima citadas sdo as que levam para as indica-
cdes mais frequentes de intervencdes guiadas no ombro. Exis-
tem outras patologias que levam a sugerir intervencdes como:
cistos paralabrais®), osteoartrite esternoclavicular, os acro-
miale, ressalto escapular, ressalto bursal, lesdes musculares,
dentre outras. Na avaliacdo e indicacdo de intervencdes para
o0 ombro o diagndstico é o primeiro passo. A ultrassonografia
é um excelente método para diagnosticar doencas do ombro.
Por isso, o médico ortopedista deve ter acesso a um equipa-
mento e desenvolver seus conhecimentos Nno que pode ser cha-
mado de exame fisico de Imagem. Fazer a avaliacdo de ima-
gens ultrassonogrdficas de forma din@mica nada mais é do

Clavicula

FIGURA 24.
ARTICULACAO ACROMIOCLAVICULAR - OSTEOARTRITE
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FIGURA 25.
INFILTRACAO NA ARTICULACAO ACROMIOCLAVICULAR

que fazer um exame fisico usando o ultrassom e com estes dois
meétodos que se complementam é oferecido o melhor para o
paciente.
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bém acometido por processos intrinsecos tais como: infec-
cOes, artrose, patologias reumatoldgicas (cotovelo reumatoi-
de), depdsitos de cristais e hemartrose secunddria a coagulo-
patia®,

Os objetivos do tratamento com as infiltracdes incluem o teste
terapéutico, alivio da dor, drenagem de derrame articular (ar-
trocentese) e restauracdo da amplitude de movimento funcio-
nal (nas patologias degenerativas)®?,

Pontos relevantes

» Articulacdo acessivel para artrocentese
ou infiltracdo pelas vias Lateral e Posterior;

» Articulacdo Radioumeral (Lateral)
€ o melhor acesso (mais superficial).

ANATOMIA LOCAL

O cotovelo é composto por trés articulacgdes: A articulacdo rd-
dio-ulnar proximal e a raddio-umeral (capitelar) que permitem
as rotagdes do antebraco. A articulacdo ulno-umeral que per-
mite a flexdo e extensdo do cotovelo e funciona como uma ar-
ticulagdo do tipo dobradica. (Figura 1) Essas trés articulagdes
s@o envolvidas por uma Unica cdpsula articular que é frouxa
em flexdo e tensa em extensco®,



FIGURA 1.
ANATOMA OSSEA DO COTOVELO

ANATOMIA
ULTRASSONOGRAFICA

A articulacdo do cotovelo é
melhor visualizada com o
transdutor linear de alta fre-
quéncia. Diferentes aspectos
da articulag@o do cotovelo
podem ser visualizados; e ela
é dividida em 4 compartimen-
tos: o anterior, lateral, medial
e posterior. No anterior, al-
teragcdes no espaco articular
das articulagdes rddio-ume-
ral e a ulno-umeral, erosdes sutis e irregularidades da cartila-
gem podem ser indentificadas®. (Figura 2A)

No compartimento lateral, a articulacdo raddio-umeral pode ser
acessada sendo identificados: derrame articular (sinal hipo-
ecoico anterior a articulacdo) e anormalidades da cabeca do
rd&dio (Figura 2B); no medial a articulacéo ulno-umeral é iden-
tificada podendo ser visualizado também: derrame articular e
obliteragdes (corpos livres) da fossa do corondide?. (Figura 2C)

1

: :{“ ; ~ MEDIAL | |
o ge— L
-~ .
CAPITULO
TROCLEA

FIGURA 2A.
SONOANATOMIA
DO COTOVELO
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DISTAL

«

FIGURA 2B.
SONOANATOMIA
DO COTOVELO

DISTAL

TROCLEA ;
FIGURA 2C. CORONOIDE
SONOANATOMIA

DO COTOVELO

No posterior, observa-se ainsercdo do tenddo triceps e possivel
presenca de liquido na bursa do olécrano e no espaco articular
posterior®. O aumento de sinal ao Power Doppler pode indicar
inflamacdo ativa e/ou aumento da vascularizacdo com prolife-
racdo sinovial inicial®).

Estudos clinicos que comparam ultrassom versus injecdes guia-
das por palpacdo ou guiadas por fluoroscopia sdo limitados.
Mas o risco de ndo acertar a cavidade sinovial em juntas sem
derrame sinovial gira em torno de 10%, por isso, a necessidade
de utilizar de guia imagenolégica para estes procedimentos.



FIGURAS 3A1 E 3A2.

POSICIONAMENTO PARA ULTRASSONOGRAFIA E INTERVENGCAO DO COTOVELO

EQUIPAMENTOS

1. Agulha: 25-gauge;

2. Anestésico: 1.0 mL de anestésico local;

3. 1 mL de medicacao ou outros produtos
(biolégico);

4, Probe linear de alta frequéncia.

TECNICA®?

1. Posicao do paciente
(Figuras 3A1, 3A2)

a. Decubito dorsal, com o cotovelo
apoiado sobre o travesseiro;

b. Flexdo de aproximadamente
90 graus e antebrago pronado.

2. Posicao alternativa 2
(Figuras 3B1, 3B2)

a. Decubito dorsal, com o cotovelo
apoiado sobre mesa,

b. Abducdo do ombro em 909, flexdo
do cotovelo em aproximadamente
90° e antebraco pronado.

3. Posicao alternativa 3 (Figura 3C)

FIGURAS 3B1 E 3B2.

POSICIONAMENTO ALTERNATIVO (1) PARA

a. Sentado, cotovelo apoiado ULTRASSONOGRAFIA E INTERVENCAO

Nna mesa baixo, antebrago pronado.
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FIGURA 3C.
POSICIONAMENTO ALTERNATIVO (2) PARA
ULTRASSONOGRAFIA E INTERVENGAO DO COTOVELO

4, Posicao do transdutor (Figura 4A)

a. Transversal a articulagdo radio-capitelar alinhada
com o longo eixo do radio.

5. Orientacdao da agulha em relag¢ao ao transdutor
a. Fora do plano;
b. Direcco: de Posterior para Anterior;
c. Alvo: Articulacdo radio-umeral (capitelar). (Figura 4B)

FIGURA 4A.
POSICIONAMENTO DO
TRANSDUTOR PARA
ULTRASSONOGRAFIA
E INTERVENCAO

DO COTOVELO




FIGURA 4B.

IMAGEM
ULTRASSONOGRAFICA
DO COMPARTIMENTO
LATERAL DO COTOVELO
PARA INTERVENCAO
DO COTOVELO

FORA DO PLANO

DISTAL

6. Dicas

a. As condicdes estéreis devem ser garantidas (mesmo sendo
raras as infeccdes pos infiltraccio). A drea a ser infiltrada
deve ser limpa quanto a sujeira macroscépica. Em seguida,
uma solucdio de iodo ou clorexidina alcodlica é aplicada
no lado da injecdo. Luvas estéreis sdo fortemente
recomendadas;

b. O probe do ultrassom deve ser adequadamente isolado
utilizando-se capa estéril;

c. Pode ser dificil acessar a face radiocapitelar da articulacdo
do cotovelo se houver artrite moderada a grave;

d. Para esta técnica, é ideal mudar para o eixo longo
para confirmar a posicdo da agulha antes da injecdo.

7. P6s - Procedimento®

a. O paciente é observado por 15 minutos para avaliar
O aparecimento de quaisquer sintomas adversos.
Dependendo do produto admnistrado, se ndo houver
contraindicacdo, a aplicacdo de gelo por 15 minutos
pode ser Util;

b. Orientacdo quanto ao repouso relativo e menor
demanda fisica da regido tratada nas primeiras
24 a 48 horas;

c. Orientacdes sobre sinais de alerta de complicagdes,
como: vermelhiddo, edema persistente ou drenagem
espontnea da drea tratada.
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TECNICA ALTERNATIVA 1 2

1. Posicao do paciente (Figuras 3A1,3A2,3B1,3B2eC)

2. Posicao do transdutor (Figura 5A)

3. Orientac¢ao da agulha em rela¢ao ao transdutor (Figura 5A)
a. Em plano;
b. Direcco: de Distal para Proximal,

4, Alvo: Articulacao radio-umeral (capitelar). (Figura 5B)

FIGURA 5A.
POSICIONAMENTO
DO TRANSDUTOR

E DIRECIONAMENTO
DA AGULHA PARA
INTERVENCAO
ARTICULAR DO
COTOVELO NO PLANO

DISTAL

b

FIGURA 5B.

IMAGEM
ULTRASSONOGRAFICA
DO COMPARTIMENTO
LATERAL DO COTOVELO
PARA INTERVENCAO
NO PLANO



TECNICA ALTERNATIVA 223
1. Posicao do paciente (Figura 6A)

a. Decubito ventral, com o cotovelo apoiado sobre a maca
em 90° de flexdo (pendente) e antebraco pronado.

2. Posicao do transdutor (Figura 6R)

a. Transversal ao tenddo do triceps e no eixo longo
da fossa olecraniana;

b. Longitudinal ao eixo do tenddo triciptal.

3. Orientacao da agulha em relacao
ao transdutor (Figura 6R)

a. Em plano;

b. Dire¢Co: de Lateral para Medial - abaixo do tenddo
do triceps quando em transversal;

c. Alvo: Articulacdo ulno-umeral (posterior). (Figura 6B)
4. Dicas:

a. ldentificar o nervo ulnar (face medial)
para evitar lesdo do mesmo.

FIGURRA 6A
POSICIONAMENTO

DO TRANSDUTOR E
DIRECIONAMENTO DA
AGULHA PARA INTER-
VENGAO ARTICULAR DO
COTOVELO POSTERIOR
NO PLANO
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FIGURA 6B.
IMAGEM

TROCLEA ULTRASSONOGRAFICA
DO COMPARTIMENTO
POSTERIOR DO
COTOVELO PARA
INTERVENCAO

NO PLANO

INFILTRAGAO PERI OU INTRATENDINEA
LATERAL DO COTOVELO

A tendinopatia ou les@o da origem dos extensores do antebra-
co (comumente chamada de epicondilite lateral ou "cotovelo
do tenista"), apresenta uma incidéncia de 1-3% da populacéio
mundial, principalmente em adultos jovens, dos 30-50 anos, e
é causada por microtraumas e lesdes por uso excessivo (displa-
sia angiofibrobldstica). O mecanismo da lesdo é associado a
disturbios ocupacionais (trabalhos com flexo-extensdo repetiti-
va do cotovelo por mais de 2 horas/dia associado a carga maior
que 5 quilogramas (kg) e exposicdo excessiva a Vibracdo - > 2
horas/dia) e também em atividades esportivas com extensdo
do punho, desvio radial com ou sem supinagcao“*>67),

A epicondilite € uma doenca autolimitada e longa pois as ta-
xas de melhora em 1 ano s@o de 70 a 80% em 2 anos de 80 a
90%. Seu tratamento inicial é baseado em repouso, anti-infla-
matorios e aguardar a melhora; se apds 3 meses de doenga ou
de tratamento inicial sem melhora, indica-se fisioterapia e/ou
agulhamento a seco e/ou infiltragdes peritendineas com corti-
costeroides ou produtos bioldgicos®©”.

PONTOS RELEVANTES

» O melhor acesso é pelo eixo longo e em plano;

= A tendinopatia mais comum ocorre no extensor
radial curto do carpo, profundo cao extensor dos dedos.



ANATOMIA LOCAL

O tend@o comum extensor (TCE) tem a funcdo de realizar a ex-
tensdio do punho e o desvio radial/ulnar do punho e é composto
pelo extensor radial curto do carpo (ERCC), extensor comum dos
dedos (ECD), extensor do dedo minimo (EDM) além do extensor
ulnar do carpo (EUC). Estes tenddes originam-se no epicdndilo
lateral, sendo o ERCC na sua porcdo mais anterior e os tenddes
extensor radial longo do carpo (ERLC) e o braquiorradial (BR) ori-
ginam-se proximalmente ao epicondilo®. (Figura 7A, 7B).

ANATOMIA ULTRASSONOGRAFICA

O TCE é melhor visualizado utilizando um transdutor linear de
alta frequéncia e sua profundidade esté entre 2 e 3 cm. O ten-
ddio é examinado nos eixos longo e eixo curto. Achados anor-

POSTERIOR

ANTERIOR

FIGURA 7A, 7B.
ANATOMIA TENDINEA DO COMPARTIMENTO

LATERAL DO COTOVELO
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i3
DISTAL

FIGURRA 8A. FIGURRA 8B.
SONOANATOMIA DOS EXTENSORES SONOANATOMIA DOS EXTENSORES
DO COTOVELO - EIXO LONGO DO COTOVELO - EIXO CURTO

mais comuns incluem: irregularidades corticais do epicdndilo
lateral (EL), perda focal de visualizacdo, hipoecogenicidade e
espessamento tendineo além das lesdes intrasubstanciais,
parciais ou completas com ou sem comprometimento liga-
mentar®®9, (Figuras 8A e 8B).

EQUIPAMENTOS

1. Agulha: 22 ou 25G;

2. Anestésico: 1.0 mL de anestésico local;

3. 0,5 - 1 mL de medicacao ou outros produtos (biolégico);
4. Probe linear de alta frequéncia.

TECNICA(3,6,7)
1. Posicao do paciente (Figuras 3A1,3A2,3B1,3B2e(C)
a. Sentado ou em decUbito dorsal;

b. Cotovelo apoiado por sobre travesseiro ou mesa
com aproximadamente 90° de flexdo;

C. Antebraco pronado.
2. Posicao do transdutor (Figura 8C)
a. No eixo longo do TCE ao nivel do Epicéndilo Lateral (EL).

3. Orientacao da agulha em rela¢ao ao transdutor
(Figura 8D)

a. Em plano;
b. Direcdo: de Distal para Proximal,



c. Alvo: regido peri-tendinea ou intratendinea
do TCE ao nivel do EL. (Figura 8E)

4, Dicas:

a. Eimportante manter os corticoesterdides
superficial ao TCE.

——

FIGURAS 8CE 8D.
POSICIONAMENTO

DO TRANSDUTOR

E DIRECIONAMENTO

DA AGULHA PARA
INTERVENCRO
PERITENDINEA LATERAL
DO COTOVELO NO
PLANO - EIXO LONGO

FIGURA 8E.
IMAGEM ULTRASSONOGRAFICA
BB PARA INTERVENCAO PERITENDINEA
LATERAL DO COTOVELO NO

PLANO - EIXO LONGO
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TECNICA ALTERNATIVA 1367
1. Posicao do paciente (Figuras 3A1,3A2,3B1,3B2e(C)
a. Sentado ou em decubito dorsal;

b. Cotovelo apoiado por sobre travesseiro
ouU mesa com aproximadamente 90° de flexdo;

C. Antebrago pronado.
2. Posicao do transdutor (Figura 9A)
a. No eixo curto do TCE ao nivel do EL;

3. Orientacao da agulha em relacao ao transdutor
(Figura 9A)

a. Em plano;
b. Direcco: de Posterior para Anterior;

c. Alvo: regido peri-tendinea ou intratendinea
do TCE ao nivel do EL. (Figura 9B)

4, Dica

a. Nesta abordagem, a incidéncia de lesdes inadvertidas,
como do complexo ligamentar lateral, € diminuida.

FIGURA 9A.
POSICIONAMENTO

DO TRANSDUTOR

E DIRECIONAMENTO

DA AGULHA PARA
INTERVENCAO
PERITENDINEA LATERAL
DO COTOVELO NO
PLANO - EIXO CURTO

FIGURRA 9B.

IMAGEM ULTRASSONOGRAFICA
PARA INTERVENCAO PERITENDINEA
LATERAL DO COTOVELO NO

PLANO - EIXO CURTO



INFILTRAGCAO PERITENDINEA OU INTRATENDINEA
MEDIAL DO COTOVELO

A tendinopatia ou les@o dos flexo-pronadores (comumente
chamada de epicondilite medial ou “cotovelo do golfista”) esta
relacionada a sobrecarga excessiva ou repetitiva desta regicio.
Esta condigdo é observada com frequéncia em esportes com
raquetes (ténis, beach-tennis, entre outros); com tacos (golfe,
beisebol), escalada, musculagdo (Crossfit) e também nas ativi-
dades laborais com forca de preensdo excessiva 89,

Analizando especificamente a modalidade do golfe, a incidén-
cia da epicondilite medial e lateral séo semelhantes, porém, os
fatores causais diferem entre os profissionais e amadores. Oi-
tenta e oito porcento (88%) dos profissionais experimentardo
um quadro de epicondilite medial desencadeado pela flexdo de
repeticdo do punho em pronacéo (54,5%); nos amadores a in-
cidéncia é de 26% e a principal causa (45,5%) é devido trauma
do taco contra um anteparo, principalmente o solo®89),

Assim como a epicondilite lateral, € uma doenca autolimitada
com resolugdio proxima aos 80 a 90% aos 2 anos de evolugdo.
Na falha do tratamento clinico inicial estd indicado as interven-
¢Oes tais agulhamento a seco e/ou infiltracdes peritendineas
com corticosteroides ou produtos bioldgicos389),

PONTOS RELEVANTES

O melhor acesso é pelo eixo longo e em plano;

O tenddo flexor comum é curto e estreito, com fibras
musculares fundindo-se ao tenddo proximalmente
(tenddo proximal).

ANATOMIA LOCAL

Os muUsculos flexores do antebrago podem ser divididos em su-
perficiais e profundos. O tenddo flexor comum (TFC) superfi-
cialmente é composto por quatro musculos: o pronador redon-
do (PR), o palmar longo (PL), o flexor radial do carpo (FRC) e o
flexor ulnar do carpo (FUC). A funcdo deste grupo muscular é a
pronacdo do antebraco (PR), flexdo do punho (FRC e PL) e fle-
x&o-aducdio no punho (FUC)®, (Figura 10).
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FIGURA 11A.

FIGURA 10

ANATOMIA TENDINEA DO
COMPARTIMENTO MEDIAL
DO COTOVELO

ANATOMIA
ULTRASSONOGRAFICA

O TFC é melhor visuali-
zado com o transdutor
linear de alta frequéncia,
sua profundidade é entre
2 e 3 cmedeve ser ava-
liacdo nos eixos longo e
curto. Achados anormais
incluem: irregularidades
corticais do epicondilo
medial (EM), perda focal
de visualizacdo, hipoe-
cogenicidade e espessa-
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mento tendineo além das lesdes intrasubstanciais, parciais
ou completas com ou sem comprometimento ligamentar®,

(Figura 11A, 11B).

SONOANATOMIA DOS FLEXOPROMNADORES
DO COTOVELO - EIXO LONGO

.

DISTAL

FIGURA 11B.
SONOANATOMIA DOS FLEXOPROMNADORES
DO COTOVELO - EIXO CURTO



EQUIPAMENTOS

1. Agulha: 22 ou 25G;

2. Anestésico: 1.0 mL de anestésico local;

3. 0,5 -1 mL de medicac¢ao ou outros produtos (biolégico);
4. Probe linear de alta frequéncia.

TECNICAG89
1. Posicao do paciente (Figura 12R)
a. Sentado ou em decUbito dorsal;

b. Abducdo de 90° do ombro com rotacdo
externa maxima;

c. Cotovelo apoiado por sobre travesseiro
ou mesa com aproximadamente 90° de flexdo;

d. Antebraco supinado.
5. Posicao do transdutor (Figura 12R)
a. No eixo longo do TFC ao nivel do Epicéndilo Medial (EM).

6. Orientacdo da agulha em relagao ao transdutor
(Figura 12R)

a. Em plano;
b. Direcéo: de Distal para Proximal,

c. Alvo: regido peri-tendinea ou intratendinea
do TFC ao nivel do EM. (Figura 12B)

7. Dica

a. Eimportante manter os corticoesterdides
superficial ao TFC.

FIGURA 12A.
POSICIONAMENTO

DO TRANSDUTOR

E DIRECIONAMENTO
DA AGULHA PARA
INTERVENCAO
PERITENDINEA MEDIAL
DO COTOVELO NO
PLANO - EIXO LONGO
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FIGURA 12B.

IMAGEM ULTRASSONOGRAFICA
PARA INTERVENCAO PERITENDINEA
MEDIAL DO COTOVELO NO

PLANO - EIXO LONGO

TECNICA ALTERNATIVA 1389
5. Posicao do paciente (Figura 13R)
a. Sentado ou em decubito dorsal;
b. Abducdo de 90° do ombro com rotacdo externa mdaxima;
c. Cotovelo apoiado por sobre travesseiro ou mesa
com aproximadamente 90° de flexdo;
d. Antebraco supinado.
6. Posicao do transdutor (Figura 13A)
a. No eixo curto do TFC ao nivel do EM.
7. Orientacao da agulha em relacao ao transdutor (Figura 13A)
a. Emplano;
b. Directo: de Anterior para Posterior;

FIGURA 13A.
POSICIONAMENTO

DO TRANSDUTOR E
DIRECIONAMENTO DA
AGULHA PARA INTER-
VENCAO PERITENDINEA
MEDIAL DO COTOVELO
NO PLANO - EIXO CURTO




FIGURA 13B.
IMAGEM ULTRASSONOGRAFICA PARA INTERVENCAO
PERITENDINEA MEDIAL DO COTOVELO NO PLANO - EIXO CURTO

c. Alvo: regido peri-tendinea ou intratendinea do TFC
ao niveldo EM. (Figura 13B).

8. Dica

a. Nesta abordagem aincidéncia de lesdes inadvertidas,
como do complexo ligamentar medial, &€ diminuida.
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