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RESUMO

A artroplastia total coxofemoral de uma maneira geral ¢ a técnica cirurgica mais indicada
para o tratamento da displasia coxofemoral grave em humanos e caes, ¢ consiste na
substituicdo das extremidades oOsseas que compdem a articulagdo por componentes
protéticos. O objetivo do presente trabalho foi avaliar a artroplastia total modular hibrida,
desenvolvida no Brasil, como opg¢do de tratamento para casos de displasia coxofemoral
moderada ou grave até 180 dias de pos-operatorio, bem como a frequéncia das suas potenciais
complicagdes. Para isso, foram utilizados 10 animais da espécie canina, de ragas variadas,
esqueleticamente maduros, machos e fémeas, portadores de displasia coxofemoral moderada
ou grave, ¢ submetidos ao procedimento de artroplastia total utilizando-se componente
femoral cimentado de cabega intercambidvel e componente acetabular ndo cimentado. Os
cdes foram avaliados por meio de exames ortopédico e radiografico no periodo pds-
operatorio imediato, e aos 30, 60, 120 e 180 dias apos a cirurgia; e exame tomografico no
periodo pos-operatorio imediato, e aos 120 e 180 dias de pds-operatorio. Com relacdo a
avaliagdo da funcdo locomotora e intensidade de dor, o procedimento cirurgico conferiu
melhora em, respectivamente, 60% e 90% dos animais avaliados. Dentre os animais
selecionados, seis (60%) apresentaram complicagdes pds-operatorias. As principais
complicagdes verificadas incluiram infecc¢ao, soltura asséptica do componente acetabular,
luxagdo do componente femoral em relagcdo ao acetabular e fratura femoral periprostética. A
selecao dos proprietarios e animais deve ser rigorosa na tentativa de reduzir sobremaneira as

complicagdes verificadas.

Palavras-chave: Cio, protese, sistema hibrido, tomografia computadorizada.



ABSTRACT

Total hip arthroplasty is generally the most commonly performed surgical technique for
severe hip dysplasia treatment in humans and dogs, and consists of the replacement of the
hip joint by prosthetic components. The aim of this study was to evaluate the hybrid total
arthroplasty, developed in Brazil, as a treatment option for dogs with moderate or severe hip
dysplasia up to 180 days after surgery by clinical, radiographical and tomographical
evaluations, and the frequency of the potential complications. For this, we utilized 10 dogs
of variable breeds, skeletally mature, male and female, with moderate or severe hip dysplasia
and submitted to total hip arthroplasty using cemented femoral component of exchangeable
head and cementless acetabular component. The dogs were evaluated by orthopaedic and
radiographical examinations at imediate postoperative period, and at 30, 60, 120 and 180
days after surgery; and by CT scan at imediate postoperative period, and at 120 and 180 days
after surgery. Surgery conferred improvement of the locomotor function and intensity of pain
in, respectively, 60% and 90% of the evaluated animals. Among the selected animals, six
(60%) had postoperative complications. Major complications included infection, aseptic
loosening of the femoral component, femoral component dislocation and femoral
periprosthetic fracture. The selection of owners and animals must be rigorous in trying to

greatly reduce the complications observed.

Key-words: Dog, prosthesis, hybrid system, computed tomography.



1. INTRODUCAO E JUSTIFICATIVA

Os primeiros relatos cientificos da utilizacdo de protese para substituigdo total da
articulacdo coxofemoral em humanos para o tratamento de doenca articular degenerativa
avangada datam desde meados das décadas de 50 a 60 (Charnley,1961; McKee e Watson-
Farrar, 1966; Allen, 2012; Peck et al., 2013). Desde entdao, o procedimento de artroplastia
total da articulacdo coxofemoral tem sido mundialmente realizado tanto em pacientes
humanos como caninos (Schulz et al., 1998; Conzemius ¢ Vandervoort, 2005; Guerrero e
Montavon, 2009; Lascelles et al., 2010).

A artroplastia total da articulagao coxofemoral trata-se de uma técnica mundialmente
indicada para o tratamento cirtrgico da displasia coxofemoral canina grave (Dearmin e
Schulz, 2004; Harasen, 2005; Lascelles et al., 2010), e refere-se a substitui¢do das
extremidades Osseas que compdem a articulagdo coxofemoral, ou seja, a cabega e o colo
femorais, e a cavidade acetabular (Olmstead et al., 1983; Minto et al., 2008).

No Brasil, no entanto, a realizagdo do procedimento de artroplastia total coxofemoral
ainda ¢ pouco indicada para o tratamento de cdes portadores de displasia coxofemoral,
reflexo do alto custo dos implantes, normalmente importados, e da escassez de literatura
nacional sobre o assunto (Arias ef al., 2004; Minto et al., 2011).

Vérios modelos protéticos sdo descritos para adaptar-se as variagdes anatdmicas
existentes em humanos e principalmente caes (Jones, 1994; Wallace e Olmstead, 1995;
Piermattei et al., 2006; Guerrero e Montavon, 2009), os quais se diferenciam, dentre outros
aspectos, quanto ao método de fixacao dos componentes. Dessa forma, as artroplastias
coxofemorais podem ser classificadas em cimentadas, nao-cimentadas e hibridas (Nelson et

al., 2007).



A artroplastia total cimentada da articulacdo coxofemoral foi o primeiro modelo
utilizado na Medicina Veterindria (Perot, 1985 a, b; Wallace e Olmstead, 1995; Schulz,
2000), e consiste no emprego de uma ctipula acetabular de polietileno de alta densidade e de
um componente femoral metalico, ambos fixados ao leito 6sseo por meio de cimento 6sseo
de polimetilmetacrilato (Olmstead et al., 1983; DeYoung et al., 1992; Wallace e Olmstead,
1995).

O primeiro relato cientifico descrevendo a utilizagdo com sucesso de uma protese
cimentada (Richards Canine II, Richards Medical, Memphis, TN) data de 1974 (Hoefle,
1974). Os resultados clinicos com a utilizacdo deste modelo protético sdo em geral
considerados bons, porém devido ao fato da cabeca femoral ser fixa a haste femoral, sua
utilizagdo dificultava o ajuste da cabeca femoral ao acetabulo, resultando consequentemente
em frouxidao articular (Olmestead, 1983; Olmstead, 1995 b).

Em virtude disso, foi introduzido em 1990 pela Biomedrix™ o sistema protético
cimentado modular, denominado de “Canine Modular Hip” (Biomedrix, Boonton, NJ, USA)
com resultados clinicos considerados bons a excelentes, e a partir do qual se desenvolveram
muitos outros modelos (Allen, 1992).

J& o modelo protético ndo cimentado baseia-se na fixagdo dos componentes sob
pressdo (“press-fit”’) e/ou mecanismos de osteointegracdo (Ido et al., 1993; Otsuka et al.,
1994; Bradgon et al., 2004), fendmeno este no qual ha integragdo do tecido 6sseo com a
superficie porosa externa dos implantes (Bradgon et al., 2004).

A artroplastia hibrida da articulagao coxofemoral, por sua vez, mescla a utiliza¢ao de
componentes cimentados e nao-cimentados (Yee et al., 2000; Nelson et al., 2007; Minto et

al., 2011).



A fixacao do componente femoral por meio de cimentagao representa o método mais
comumente utilizado em humanos e caes (Schulz, 2000; Ota et al., 2005; Minto et al., 2011)
por apresentar um baixo indice de complicagdes em ambas as espécies, como a sua soltura
asséptica (Marcellin-Little et al., 1999; Headrick et al., 2005; Picado et al., 2005). O mesmo,
contudo, ndo ¢ verificado com a cimentagdo do componente acetabular (Skurla e James,
2005; Serrato et al., 2008), cujo indice de soltura asséptica ¢ mais elevado e representa o
principal motivo pelo qual se desenvolveram os sistemas nao-cimentados (Otsuka et al.,
1994; Yee et al., 2000; Hanson et al., 2006; Serrato et al., 2008).

De origem variada e ainda pouco compreendida, a soltura de um implante ¢ a
complica¢do mais frequente em pacientes humanos e caninos e, normalmente decorre da
formac¢do de debris na interface osso-protese ou osso-cimento (Conzemius e Vandervoort,
2005). Esses debris, por sua vez, sao formados a partir do micromovimento da prétese e seu
atrito com as superficies Osseas, resultando em uma resposta inflamatéria local com
consequente ostedlise (Bahraminasab et al., 2012).

A baixa ocorréncia de complicagdes com a cimentagdo do componente femoral e a
necessidade do desenvolvimento de novos métodos de fixagdo do componente acetabular,
tornam de grande importancia o desenvolvimento do presente trabalho, em especial no
contexto nacional, visando maior difusdo da técnica como opg¢do para o tratamento da
displasia coxofemoral moderada ou grave em caes. Além disso, a displasia coxofemoral ¢
uma doenca de alta prevaléncia, potencialmente causadora de disfun¢do articular e
diminui¢do da qualidade de vida dos caes acometidos (Vieira et al., 2010; Minto et al., 2011),
0 que torna necessdria a busca por alternativas terapéuticas, como a artroplastia total

coxofemoral.



2. OBJETIVOS

O objetivo do presente estudo foi avaliar a exequibilidade do procedimento de
artroplastia total modular hibrida com a utilizagao de protese desenvolvida e confeccionada
no Brasil, para o tratamento de caes portadores de displasia coxofemoral bilateral moderada
ou grave, bem como os aspectos clinicos, radiograficos e tomograficos, at¢ 180 dias de pds-
operatorio. Trata-se, portanto, de um estudo clinico, utilizando protese experimental, nao

disponibilizada comercialmente.



3. REVISAO DA LITERATURA

A displasia coxofemoral foi descrita pela primeira vez em caes por Schnelle em 1935
ao avaliar, por meio do exame radiografico, caes de grande porte (Wallace e Olmstead, 1995).
Atualmente ¢ uma das afecgdes ortopédicas mais frequentes, acometendo principalmente
caes de porte grande a gigante, (Tomlinson e Laughlin Jr., 1996; Denny e Butterworth, 2006;
Piermattei et al., 2006), e podendo cursar com disfuncdo articular grave e prejuizo da
qualidade de vida dos animais acometidos (Minto et al., 2011).

E considerada uma doenga do desenvolvimento, ou seja, apesar da conformagio
articular ser pré-determinada geneticamente (Alexander, 1992) e de multiplos genes estarem
envolvidos na predisposicdo a displasia coxofemoral (Alexander, 1992; Tomlinson e
Mclaughlin Jr., 1996; Denny e Butterworth, 2006; Piermattei et al., 2006), muitos fatores
atuam na expressdo genética, como fatores nutricionais, hormonais, velocidade de
crescimento corporal, anormalidades musculares e angulares, frequéncia e intensidade de
exercicios, entre outros (Tomlinson e Mclaughlin Jr., 1996; Denny e Butterworth, 2006;
Piermattei et al., 2006).

O diagnostico de displasia coxofemoral baseia-se na detec¢ao de alteragdes ao exame
ortopédico, como dor, crepitacdo, movimentagdo reduzida, atrofia muscular, posicionamento
anormal do trocanter maior do fémur e frouxidao das articulagdes (Tomlinson e Mclaughlin
Jr.,1996; Nogueira e Tudury, 2002). J4 o diagnostico radiografico e/ou tomografico €
fundamentado na visibilizacdo de alteragdes osteoarticulares de desenvolvimento,
congruéncia e/ou degenerativas (Tomlinson e Mclaughlin Jr., 1996; Burk e Feeney, 2003).

O tratamento cirargico ¢ preconizado para pacientes com sinais clinicos graves ¢ nao

responsivos ao tratamento conservativo (Tomlinson e Mclaughlin Jr., 1996; Denny e



Butterworth, 2006; Piermattei et al., 2006), independentemente das altera¢des radiograficas
ou tomograficas que nem sempre sao correspondentes (Dassler, 2002). Diversas técnicas
operatorias sao recomendadas, cuja selecdo depende de fatores como o estado geral do
paciente, idade, temperamento do animal, local onde vive, conformagao anatomica da cabeca
do fémur e do acetabulo, intensidade das alteragdes osteoarticulares degenerativas, condi¢oes
financeiras do proprietario e preferéncia do cirurgido ortopedista (Bergh, 2004; Anderson,
2011).

Dentre as diferentes técnicas cirirgicas para o tratamento da displasia coxofemoral
destaca-se a artroplastia total, que consiste na substitui¢ao da articulagdo em questao por
componentes protéticos, descrita em caes com resultados satisfatorios desde meados da
década de 60 (Charnley, 1961; Tomlinson e Mclaughlin Jr., 1996; Denny e Butterworth,
20006).

O procedimento ¢ amplamento aceito e utilizado no tratamento das principais
condicdes desabilitantes da articulacdo coxofemoral, como displasia coxofemoral, mas
também ndo unido ou ma unido da cabeca e colo femorais; fraturas nao reconstruiveis do
acetabulo e cabega femoral; necrose asséptica da cabeca do fémur; e luxagdes coxofemorais
recidivantes (Tomlinson e Mclaughlin Jr., 1996; Denny e Butterworth, 2006; Piermattei et
al., 2006; Lascelles et al., 2010). A presenca de alteragcdes graves da funcdo articular ¢ a
principal indicagdo para a realizagdo da substituicdo da articulagdo coxofemoral por protese
(Olmstead et al., 1983; Kim et al., 2005; Haney e Peck, 2009). A maioria dos tratamentos
descritos objetivam, de uma forma geral, a contencdo da dor, preven¢ao da progressao da
doenga articular degenerativa e manutencao da maxima fungao articular (Cook et al., 1996).

A artroplastia total da articulagcdo coxofemoral, por sua vez, € um procedimento que nao



somente preserva a funcdo do membro como restabelece mecanismos articulares sem dor
(Marsolais et al., 2009; Minto et al., 2011).

Os demais critérios de selecao se baseiam nos sinais clinicos, idade, estado geral de
saude e tamanho do paciente (Denny e Butterworth, 2006; Piermattei et al., 2006; Peck et
al., 2013). Quanto a idade, a artroplastia total da articulagdo coxofemoral nao deve ser
empregada antes que as metafises estejam fechadas. A maioria dos cdes de grande porte,
portanto, ndo deve ser submetida ao procedimento antes de 12 meses a 14 meses de idade
(Piermattei et al., 2006; Peck et al., 2013). Nao existe, porém, limite superior de idade para
que a interven¢do seja realizada (Piermattei et al., 2006; Peck et al., 2013). Segundo
Fitzpatrick et al. (2014), entretanto, o procedimento de artroplastia foi factivel em animais
portadores de displasia coxofemoral com seis meses a um ano de idade, e ndo resultou em
alteracdes significativas quanto ao posicionamento dos implantes a avaliacdo radiografica
apds um ano ou mais do procedimento operatorio.

O tamanho do animal deve ser suficiente para acomodar a menor protese disponivel,
0 que varia entre os sistemas (Denny e Butterworth, 2006; Piermattei et al., 2006; Peck et al.,
2013). Os candidatos ao procedimento devem ainda estar em boas condicdes fisicas e ndo
apresentar outras afecgdes ortopédicas, neurologicas ou sistémicas (Wallace e Olmstead,
1995; Denny e Butterworth, 2006; Piermattei et al., 2006; Peck et al., 2013). Nenhum
processo infeccioso deve estar presente, pois pode ocorrer bacteremia e, consequentemente,
infeccdo ao redor da protese (Wallace e Olmstead, 1995; Denny e Butterworth, 2006;
Piermattei et al., 2006). Radiografias devem ser utilizadas para o planejamento da cirurgia,
como a sele¢do do tamanho da protese. Para isso, as dimensoes do acetdbulo e fémur devem

ser avaliadas (Tomlinson e Mclaughlin Jr., 1996).
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Além disso, a substituicao total da articulagdo coxofemoral deve ser indicada com
cautela em animais submetidos a ressec¢cao mal sucedida da cabega e colo femorais, pois a
colocagao da protese torna-se dificil nesses casos, em decorréncia do remodelamento e da
falta de osso apropriado (Tomlinson e Mclaughlin Jr., 1996; Piermattei ef al., 2006; Denny e
Butterworth, 2006). Do mesmo modo, o risco de infec¢ao pds-operatdria ao redor da protese
¢ aumentado em uma area contendo consideravel tecido cicatricial (Tomlinson e Mclaughlin
Jr., 1996; Denny e Butterworth, 2006).

Existem muitas variagdes quanto a técnica € os componentes protéticos utilizados,
entretanto, a maioria dos procedimentos envolve a substituicdo do acetabulo e da cabeca
femoral, respectivamente por uma protese em concha de polietileno de alto peso molecular e
uma haste com cabeca fixa ou intercambiavel de cromo cobalto, aco inoxidavel, titdnio ou
outra liga metalica (Denny e Butterworth, 2006; Piermattei ef al., 2006).

A prétese total de quadril Richards Canine II (Richards Manufacturing Co., Memphis
TN) foi a primeira protese utilizada com resultados aceitaveis (Denny e Butterworth, 2006;
Piermattei et al., 2006; Allen, 2012), e compreende uma cabeca fixa disponivel nos tamanhos
médio, grande e extra grande, sendo que os tamanhos médio e grande possuem o colo femoral
em dois comprimentos diferentes (Tomlinson e Mclaughlin Jr., 1996; Allen, 2012). Baseado
neste sistema protético, mais recentemente, foram desenvolvidas por diversos outros
fabricantes proteses modulares com cabecas intercambidveis de diferentes tamanhos e
comprimentos de colo (Denny e Butterworth, 2006; Allen, 2012).

Os resultados com o uso dos sistemas modulares sdo similares aos obtidos com a
protese original de Richards e, além disso, possuem a vantagem de se adequarem mais
facilmente as variacdes relacionadas a anatomia articular das diferentes ragas e especificidade

do porte do animal (Jones, 1994; Tomlinson e Mclaughlin Jr., 1996; Wallace ¢ Olmstead,
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1995; Denny e Butterworth, 2006; Piermattei et al., 2006). De acordo com Gervers et al.
(2002), avaliando 164 procedimentos de artroplastia coxofemoral total utilizando sistemas
com cabega fixa versus modular com cabeca intercambiavel, complicagdes, como fratura
femoral e luxagao, sdo significativamente maiores quando empregado o sistema com cabeca
femoral fixa.

Quanto ao método de fixacdo dos componentes protéticos, as artroplastias
coxofemorais podem ser classificadas em cimentadas, nao-cimentadas e hibridas (Nelson et
al., 2007; Minto et al., 2008).

Os sistemas protéticos cimentados sdo fixados as extremidades dsseas articulares
utilizando-se cimento 0sseo a base de polimetilmetacrilato (Schulz, 2000; Piermattei et al.,
2006) e possuem resultados clinicos considerados bons a excelentes (Allen, 2012). Segundo
Montgomery et al. (1992), o procedimento de artroplastia total coxofemoral cimentada
conferiu fungdo articular satisfatoria superior a 90% dos casos avaliados, semelhante ao
verificado por Piermattei e al. (2006), com tempo minimo de trés meses de acompanhamento
pos-operatorio.

J& Prins et al. (2014), avaliando 932 artroplastias coxofemorais com a utilizacao de
protese femoral cimentada (Lubinus SP II), ndo obtiveram complicagdes significativas, além
de excelentes resultados apds 10 anos de acompanhamento. O mesmo pode ser verificado
por Bardet (2004) ao descreverem resultados bons a excelentes em 90,3% dos casos
submetidos a artroplastia total coxofemoral utilizando a prétese cimentada modular “Canine
Modular Hip” (Biomedrix, Boonton, NJ). Os mesmos, entretanto, relatam incidéncia de
complicacdes pos-operatorias em torno de 22%, como a soltura asséptica do componente

acetabular.
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Diferente do modelo protético cimentado, o ndo cimentado se baseia na fixagdo dos
componentes protéticos sob pressdao (“press-fit”’), mecanismos de osteointegragdo ou a
utilizacao de outros dispositivos, como parafusos (Ido et al., 1993; Otsuka et al., 1994;
Bradgon et al., 2004).

Introduzidas em meados da década de 70 na Medicina Humana, as préteses nao
cimentadas tem sido cada vez mais utilizadas também em caes (DeYoung et al., 1992; Otsuka
et al., 1994; Marcellin-Little et al., 1999; Conzemuis ¢ Vandervoort, 2005; Guerrero ¢
Montavon, 2009; Minto et al., 2011), especialmente devido as complicagdes inerentes ao
sistema cimentado, como afrouxamento asséptico dos componentes protéticos,
particularmente do acetabular, ¢ em consequéncia disso perda da redugdo articular, dor e
disfun¢ao locomotora (Otsuka et al., 1994; Yee et al., 2000; Hanson et al., 2006; Serrato et
al., 2008).

Tais complicacdes, entretanto, sdo menos comumente verificadas com as proteses nao
cimentadas, uma vez que estas possuem um revestimento poroso que permite a integracao
do tecido 6sseo ao implante, proporcionando uma fixagdo mais estavel ao se ajustarem ao
leito 6sseo sob pressdo (DeYoung et al., 1992; Marcellin-Little et al., 1999; Hanson et al.,
2006; Serrato et al., 2008; Guerrero ¢ Montavon, 2009).

De fato, DeYoung et al. (1992) descrevem taxa de sucesso de 98% dos casos apds
trés meses da artroplastia total coxofemoral ndo cimentada, semelhante ao verificado por
Guerrero e Montavon (2009), avaliando uma segunda geracdo da prétese ndo cimentada
(Zurich cementless total hip, Kyon Inc., Zurich, Suiga) por um periodo de aproximadamente
22 meses.

Resultados satisfatorios também sao verificados por Hach e Delfs (2009), utilizando

prétese ndo cimentada, denominada Helica Hip (Medicatech VET, Irvine, CA, USA) e cujos
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componentes metalicos sao revestidos por titanio. Segundo os mesmos, tais resultados podem
ser justificados pelo fato do implante revestido por titanio permitir a osteointegracdo por
meio do crescimento 6sseo em direcdo a superficie dos componentes protéticos (Allen,
2012).

Apesar das vantagens e promessas dos sistemas nao cimentados, algumas pesquisas
descrevem complicagdes poOs-operatorias, principalmente relacionadas a fixagao do
componente femoral (Nelson et al., 2007), como perda 6ssea do cortex femoral proximal
devido a remodelacdo adaptativa (“stress shielding”), afundamento do componente protético
no interior do canal medular e fratura femoral (Bradgon et al., 2004; Nelson et al., 2007,
Ganz et al., 2010).

A ocorréncia das complicagdes supracitadas levaram ao desenvolvimento dos
sistemas hibridos na Medicina Humana (Maloney e Harris, 1990; Horne et al., 2007) e, mais
recentemente, na Medicina Veterinaria (Minto ef al., 2010; Gemmil et al., 2011), os quais
sdo caracterizados pela combinagdo de diferentes métodos de fixagdo e normalmente
constituidos por componentes acetabular ndo cimentado e femoral cimentado (Yee ef al.,
2000).

Minto et al. (2011), avaliando a artroplastia coxofemoral total hibrida com a
utilizagdo de componentes acetabular parafusado e femoral cimentado, realmente nao
verificaram a ocorréncia de perda 6ssea ou afundamento do componente femoral, com
resultados satisfatorios quanto a funcao locomotora e alivio da dor. O mesmo foi verificado
por Gemmil et al. (2011), avaliando 15 caes submetidos a artroplastia total coxofemoral
hibrida ap6s 22 meses.

O progndstico dos animais submetidos ao procedimento de artroplastia coxofemoral

total geralmente ¢ bom e os animais retornam a fun¢do normal em aproximadamente oito
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semanas de pds-operatério (Tomlinson e Maclaughlin Jr., 1996; Denny e Butterworth, 2006;
Peck et al., 2013). Visando uma maior e mais rapida recuperagdo funcional do membro
operado, repouso e exercicios restritos sao indicados no primeiro més apos a cirurgia (Peck
et al., 2013). Em seguida, os exercicios sdo gradualmente aumentados até que o animal
retorne ao seu nivel normal de atividades (Tomlinson e Maclaughlin Jr., 1996; Denny e
Butterworth, 2006).

Apesar das indicacdes e vantagens do procedimento de artroplastia total da
articulagcdo coxofemoral, como retorno a fung¢ao articular e locomotora do paciente, Schulz
(2000) reforcam a importancia da busca por uma técnica e procedimento que apresente boa
durabilidade para que perdure ao menos até o final da vida do animal. Assim sendo, faz-se
necessaria a realizacdo do presente estudo, cujo objetivo inclui ainda a avaliacdo de uma
prétese recém desenvolvida no Brasil.

Infelizmente em nossa realidade atual, poucos procedimentos de artroplastia sdo
realizados em cdes devido, dentre varios fatores, a auséncia de um sistema nacional que
proporcione o procedimento a um custo mais acessivel aos proprietarios. Normalmente, as
proteses utilizadas hoje no pais sdo importadas a um custo alto, o que inviabiliza a realizacao
do procedimento e o correto tratamento de muitos animais que poderiam se beneficiar caso
um sistema eficaz fosse aqui desenvolvido. Isso traria maior autonomia e também incluiria o
pais em uma crescente linha de pesquisa internacional, porém pouco desenvolvida no ambito

da pesquisa nacional.
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4. ARTIGO CIENTIFICO (Normas em Anexos)

Artroplastia total hibrida em cées portadores de displasia coxofemoral

Resumo

Background: A artroplastia total modular hibrida pode ser 1til para o tratamento de caes
com displasia coxofemoral moderada ou grave. O objetivo do presente trabalho foi avaliar a
artroplastia total modular hibrida, utilizando-se prétese experimental desenvolvida no Brazil,
como op¢ao de tratamento para caes com displasia coxofemoral moderada ou grave, até¢ 180
dias de pos-operatorio, bem como a frequéncia das suas potenciais complica¢des. Methods:
Foram utilizados 10 cédes esqueleticamente maduros, portadores de displasia coxofemoral
moderada ou grave, e submetidos ao procedimento de artroplastia total utilizando-se
componente femoral cimentado de cabeca intercambiavel e componente acetabular ndo
cimentado. Results: O procedimento cirtrgico conferiu melhora quanto a avaliagdo da
funcdo locomotora e intensidade de dor em, respectivamente, 60% e 90% dos animais
utilizados. Dentre os animais selecionados, seis (60%) apresentaram complicagdes pos-
operatorias, sendo a maioria relacionada a condutas pos-operatdrias inaquedas realizadas
pelos proprietarios. As principais complicacdes verificadas foram infeccdo, soltura asséptica
do componente acetabular, luxacdo do componente femoral e fratura femoral periprotética.
Conclusion: A artroplastia coxofemoral hibrida é um procedimento cirtirgico satisfatorio e
pode ser indicada para o tratamento da displasia coxofemoral. A selecao dos proprietérios e
animais deve ser rigorosa na tentativa de reduzir sobremaneira as complicacdes.

Palavras-chave: Cio, protese, sistema hibrido, tomografia computadorizada.
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Introducéo

A artroplastia total da articulagdo coxofemoral representa uma das técnicas mais
indicadas para o tratamento cirurgico da displasia coxofemoral canina moderada ou grave
(Dearmin e Schulz, 2004; Harasen, 2005; Lascelles et al., 2010) e consiste na substituicao da
cabega e colo femorais e da cavidade acetabular por componentes protéticos (Conzemius e
Vandervoort, 2005; Minto et al., 2011).

Virios modelos protéticos sdo descritos e variam principalmente quanto ao método
de fixacdo (Jones, 1994; Wallace ¢ Olmstead, 2003; Piermattei et al., 2006; Guerrero e
Montavon, 2009). Sendo assim, as artroplastias coxofemorais podem ser classificadas em
cimentadas, ndo-cimentadas e hibridas (Nelson ef al., 2007). A artroplastia total cimentada
caracteriza-se pela fixacdo dos componenentes protéticos por meio de cimento Osseo de
polimetilmetacrilato (DeYoung et al., 1992; Wallace e Olmstead, 2003), enquanto que a ndo-
cimentada por mecanismos de osteointegracao (Ido et al., 1993; Otsuka et al., 1994; Bradgon
et al.,2004). J4 as artroplastias hibridas mesclam componentes protéticos cimentados e nao-
cimentados (Yee et al., 2000; Nelson et al., 2007; Minto et al., 2011) e possuem como
vantagens a menor incidéncia de complicagdes como luxagdo e soltura asséptica do
componente femoral, e os deslocamentos dos componentes femoral e acetabular (Gemmill et
al.,2010; Minto et al., 2011).

Apesar dessas vantagens, o procedimento protético utilizando o sistema hibrido ainda
¢ pouco estudado e indicado= para o tratamento da displasia coxofemoral moderada ou grave.
Devido a isso, o objetivo do presente trabalho foi avaliar a exequibilidade e evolugdo pos-
operatoria da artroplastia total modular hibrida da articulagao coxofemoral como opgao para

o tratamento de caes com diagnostico de displasia coxofemoral moderada ou grave, tanto a
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avaliacdo clinica, como radiografica e tomografica, bem como as potenciais complicagdes
associadas.

Adicionalmente, pretende-se avaliar o modelo experimental desenvolvido no Brazil,
como opg¢ao de tratamento para animais portadores de importantes e avangadas alteragdes
osteoarticulares secunddrias a displasia coxofemoral, condi¢ao frequentemente verificada na
rotina de Cirurgia de Pequenos Animais no pais, € como op¢ao para a diminuicao do custo
total do procedimento e proporcionar maior acessibilidade ao tratamento por parte dos

proprietarios.

Métodos

Animais e ambiente de experimentacao

Foram submetidos 10 cdes ao procedimento de artroplastia total da articulagdo
coxofemoral. Desses, trés ndo possuiam raga definida, dois eram pastores alemaes, um border
collie, um golden retriever, um labrador retriever, um rotweiller e um american pit bull. Oito
eram fémeas, enquanto dois machos. A idade média foi de 2,7 anos com variagdo de um a
nove anos. O peso corporeo médio foi de 28,8 kg com variacao de 17 a 40 kg.

Nao foram constatadas alteragdes clinicas, laboratoriais, ortopédicas ou neurologicas
que impossibilitassem a inclusao dos animais no presente estudo.

Dentre os animais avaliados, segundo a classificagao da Orthopedic Foundation for
Animals (OFA), trés apresentavam alteracdes radiograficas condizentes com displasia
coxofemoral moderada (Cao 1, Cao 2 e Cao 3), ao passo que os outros sete displasia
coxofemoral grave. As principais alteragdes radiograficas e tomograficas verificadas no

presente estudo incluiram a deformidade da cabeca femoral, espessamento do colo femoral,
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rasamento acetabular, subluxacdes e osteofitos periarticulares. Além disso, trés animais
apresentaram luxacdes bilaterais (Cao 4) ou unilaterais (Cao 7 e Cao 8).

Outras alteragdes radiograficas/tomograficas foram verificadas em trés animais e
incluiram diminui¢do da radiopacidade bilateral de cabega e colo femorais, sugestiva de
osteopenia (Cao 4), estruturas de radiopacidade 6ssea adjacentes a articulacao coxofemoral
(Cao 5), e rotacao da pelve (Cao 7), sendo esta provavelmente devido a um alteragdo
anatomica.

Todos os procedimentos realizados foram aprovados pela Camara de Etica em
Experimentacdo Animal da Faculdade de Medicina Veterindria e Zootecnia — UNESP —

Campus de Botucatu, de acordo com protocolo 205/2010 — CEUA.

Avaliagdes radiograficas e tomograficas

Todos os animais foram submetidos ao exame radiografico das articulagdes
coxofemorais antes do procedimento cirdrgico (Mo), imediatamente apos a cirurgia (M;) e
aos 30 (M3o), 60 (Meo), 120 (M120) e 180 (Mis0) dias de pos-operatorio.

Foram realizadas as proje¢des ventrodorsal e médio-lateral. Para a primeira, os
membros pélvicos foram estendidos caudalmente, até extensdo completa das articulagdes
femoro-tibio-patelares. Adicionalmente, os membros pélvicos foram mantidos paralelos
entre si, rotacionados medialmente, e de modo que as patelas ficassem centralizadas no sulco
troclear. O coxal foi posicionado sem rotagdo, enquanto os forames obturadores mantidos
simétricos. J& para a proje¢do médio-lateral, o membro a ser avaliado foi apoiado na mesa de
modo perpendicular ao coxal, enquanto o contralateral abduzido de modo a ndo sobrepor as

estruturas de interesse.
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Para as avaliagdes radiograficas, foi utilizado aparelho digital, modelo DR-F (General
Eletric). As imagens foram analisadas através do software PACS (Fugi™). Devido a
problemas técnicos, quando da impossibilidade de utilizagdo do aparelho digital, os exames
radiograficos foram realizados utilizando-se aparelho anal6gico Shimadzu, modelo EZy-Rad
Pro.

Todos os animais foram submetidos ao exame tomografico (TC) das articulagdes
coxofemorais antes do procedimento cirargico (Mo), imediatamente ap6s a cirurgia (M;) e
aos 120 (M120) e 180 (Migo) dias de pds-operatorio.

Os exames tomograficos foram realizados com o animal em dectbito dorsal,
posicionado em calha acolchoada, e com os membros estendidos, rotacionados medialmente
(posicionamento preconizado para avaliagdo coxofemoral pela OFA - Orthopedic
Foundation for Animals e FCI - Fédération Cynologique Internationale, Bélgica), e fixados
na posi¢@o por meio de pesos de areia.

A técnica utilizada foi de 160 mA e 120 Kvp com cortes transversais de 2 mm de
espessura. Foi utilizado filtro adequado para a visualizagdo dos tecidos dsseos e outro para
os moles. O equipamento de tomografia computadorizada utilizado foi o modelo Shimadzu
SCT-7800CT helical Scanner. As imagens foram reconstruidas utilizando o software eFilm
Workstation™ 2.1.2.

As imagens de tomografia foram reconstruidas em 3D por meio do software VOXAR

3D Workstation (Toshiba Medical), versdo 6.3, utilizando-se filtro para partes moles.
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Artroplastia total da articulagao coxofemoral

O procedimento de artroplastia total da articulagdo coxofemoral foi realizado
utilizando-se protese experimental desenvolvida pelo Servigo de Ortopedia da Faculdade de
Medicina e pela Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnica, ambas da Universidade
Estadual Paulista, Campus de Botucatu-SP, com o apoio da FAPESP e manufatura da Cruz
Alta Pro Hospitalar Ltda (Fernanddpolis, Brazil), de acordo com o descrito por Minto et al.

(2011) (Figura 1).
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Figura 1. Material protético utilizado no presente
estudo. Notar na primeira fileira os inserts de
polietileno, seguidos pelos componentes
metalicos acetabulares, cabegas intercambiaveis
e hastes femorais.

Todos os procedimentos foram realizados sempre pela mesma equipe cirurgica. Para
a sua realizacdo, os animais receberam ceftriaxona pela via intravenosa, na dose de 30 mg/kg.
O membro pélvico a ser operado, notadamente o com pior disfungdo clinica, foi
tricotomizado de maneira ampla e submetido a rigorosa técnica de antissepsia com solugdes
de iodopovidina degermante e alcodlica.

O acesso cirargico foi realizado por uma abordagem craniolateral da articulagdo
coxofemoral e tenotomia parcial do musculo glateo profundo (Piermattei e Johnson, 2004).
Posteriormente, foi realizada osteotomia do colo femoral com a utilizacao se serra oscilatoria,
permitindo assim acesso a cavidade acetabular, cujo leito 6sseo foi preparado com auxilio de

raspas hemisféricas especificas. Os componentes acetabulares foram entao fixados no leito
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acetabular, de acordo com um angulo de retroversao acetabular entre 10° a 20° ¢ um angulo
de abertura lateral entre 35° a 45°, por meio da colocacdo de parafusos metalicos,
posicionados em direcdo aos ossos iliaco e isquiadtico. Ato continuo, a cipula de polietileno
foi encaixada sob pressdo ao componente metalico de forma rigida.

Em seguida, para a aplicacao do componente femoral foi realizado o preparo do canal
medular com o auxilio de raspas afiladas especificas. O cimento 6sseo estéril a base de
polimetilmetacrilado ndo acrescida de antibiotico (Cimento ortopédico Biomecanica,
Biomecénica Ind. e Com. de Produtos Ortopédicos Ltda, Brasil) foi entdo preparado e
inserido no canal femoral, utilizando-se uma seringa plastica estéril de 60 ml, para
subsequente insercao da protese femoral em posicao neutra com o eixo longitudinal do fémur.
Ap0s a cimentagdo do componente femoral foi selecionada a cabega femoral e o modelo
protético testado para assegurar angulacdo e posicionamento adequados.

Apbds o procedimento cirurgico, foram prescritos a todos os animais cefalexina, na
dose de 30 mg/kg, em intervalos de 12 horas, durante sete dias; meloxican, na dose de 0,1
mg/kg, a cada 24 horas, durante quatro dias; e cloridrato de tramadol, na dose de 4 mg/kg,
em intervalos de 8 horas, durante quatro dias. Foi exaustivamente recomendada a limpeza
diaria da ferida cirtirgica com solu¢do de iodopovidina a 1%, bem como a utiliza¢dao do colar
elizabetano e o repouso com restri¢do das atividades fisicas por um periodo minimo de 60

dias.

Avaliagdes pOs-operatorias

Os caes foram submetidos a avaliagdo clinica e ortopédica nos seguintes momentos:

antes da cirurgia (Momento 0 - My); 24 horas apds a cirurgia (Momento 1 - Mi); e aos 30
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dias (M3o); 60 dias (Meo); 120 dias (Mi20); e 180 dias (Migo) de pds-operatdrio. Durante esses
momentos, a fun¢do locomotora do membro foi avaliada e expressa por meio de escores
(Quadro 2), sendo considerados: escore 1) auséncia de claudicacdo durante a locomogao; 2)
claudicacao discreta durante a locomocao e apoio em estacdo; 3) claudicagdo moderada na
locomogao e apoio em estacdo; 4) claudicacdo grave com elevagao do membro ao correr e
apoio infrequente do membro em estagdo; ¢ 5) impoténcia funcional (Aiken et al., 1992). De
forma semelhante, a intensidade de dor frente & manipulacao da articulagao foi classificada
em escores, sendo considerados: escore 1) sem dor; escore 2) leve desconforto; escore 3)
reage a2 manipulacdo com leve movimentacdo; e 4) apresenta vocalizagdo com remocao

intensa do membro (Cruz ef al., 2000).

Resultados

Dos animais avaliados, cinco foram submetidos ao procedimento de artroplastia
coxofemoral direita (C3, C4, CS5, C9 e C10), enquanto que os demais esquerda.

Os métodos utilizados na avaliagdo clinica e ortopédica, baseado em escores quanto
a funcdo locomotora e intensidade de dor foram considerados adequados. Com relagdo a
avaliacdo da fung¢do locomotora, aos 180 dias de pos-operatdrio, seis animais apresentaram
melhora da fungao locomotora, dois apresentaram piora e outros dois manutencao do quadro.
Portanto, o procedimento de artroplastia total coxofemoral hibrida conferiu melhora da
claudicacdo em 60% dos animais avaliados. Adicionalmente, considerando-se apenas os
animais com displasia coxofemoral moderada (C1, C2 e C3), o procedimento cirargico

conferiu melhora da fun¢ao locomotora em 67% dos animais avaliados (Quadro 1).
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Com relagdo a avaliagdo da intensidade de dor, nove animais apresentaram melhora
da sensibilidade dolorosa em relacdo a avaliacao pré-operatéria, ao passo que um apresentou
piora. Portanto, o procedimento de artroplastia total modular hibrida conferiu melhora da dor
em aproximadamente 90% dos casos. Adicionalmente, considerando-se apenas os animais
com displasia coxofemoral moderada, o procedimento cirtrgico conferiu melhora da

sensibilidade dolorosa em 100% dos animais avaliados (Quadro 2).
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Quadro 1 - Escores da fun¢do locomotora do membro pélvico operado dos caes (C) submetidos ao

procedimento protético nos diferentes momentos (M) de avaliagdo, em dias.

Caes Grau Mo M1 M3o Mso Mi120 Maiso
SRD, M, 9 a,
Cl1 Moderada 3 2 5 4 4 3
27,7Kg
SRD, F, 3 a, 20
C2 Moderada 3 2 1 1 1 1
kg
SRD, F, 1 a, 25
C3 Moderada 3 2 1 1 1 1
kg
Pastor Alemado,
C4 Grave 4 2 1 2 1 1
F,5a,33 kg
Border Collie, F,
C5 QGrave 3 2 1 1 1 1
la,17kg
Golden, M, 6 a,
C6 Grave 3 2 2 2 3 3
30 kg
Pastor Alemao,
C7 Grave 3 2 3 2 4 4
F,1,5a,30kg
Rotweiller, F, 1,8
C8 QGrave 3 2 2 2 2 2
a, 40 kg
Pit Bull, F, 3,8 a,
C9 Grave 4 2 1 1 1 1
34,5Kg
Labrador, F, 1 a,
C10 QGrave 3 2 4 4 4 4
31 kg

Legenda: 1 — auséncia de claudicacdo na locomogdo; 2 — claudicagdo discreta, apoio normal em estagdo; 3 — claudicagdo
moderada, apoio em esta¢do; 4 — claudicacdo evidente, apoio infrequente em estagdo; 5 — claudicacdo sem apoio do membro;
C — cdo; M — momento (dias); SRD — sem raca definida; F — fémea; M — macho; a — anos.
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Quadro 2 — Escores de intensidade de dor na articulagdo coxofemoral operada dos cées (C) nos diferentes

momentos (M) de avaliagdo, em dias.

Caes Grau Mo M, Mao Mao Mi2o Miso
Cl SRD,M,9a,  Moderada 3 3 2 2 2 2
27,7Kg
C2 SRD, F,3a,20 Moderada 3 2 1 1 1 1
kg
C3 SRD, F, 1a,25 Moderada 3 2 1 1 1 1
kg
C4 Pastor Alemao, Grave 3 2 1 1 2 2
F,5a,33 kg
C5 Border Collie, F,  Grave 2 2 1 1 1 1
la,17kg
C6 Golden, M, 6 a, Grave 2 2 1 2 3 3
30 kg
C7 Pastor Alemao, Grave 3 2 2 2 3 2
F, 152,30 kg
C8 Rotweiller, F, Grave 3 2 2 2 2 2
1,8 a, 40 ke
C9 Pit Bull, F, 3,8 Grave 3 2 2 1 1 1
a, 34,5 Kg
C10 Labrador, F, 1 a, Grave 3 2 3 1 1 1
31kg

Legenda: 1 — sem dor; 2 — leve desconforto; 3 — reage & manipulagdo com leve movimentagdo; 4 — vocaliza¢do, com remocao
intensa do membro; C — c3o; M — momento (dias); SRD — sem raca definida; F — fémea; M — macho; a — anos.
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No primeiro momento de avaliagdo (M), todos os animais apresentaram
posicionamento adequado dos componentes protéticos, tanto femoral cimentado quanto
acetabular ndo-cimentado, bem como redugdo articular adequada com bom encaixe dos
componentes. Deformidades em varo ou valgo da protese femoral nao foram observadas em

nenhum dos animais (Figuras 2 e 3).



Figura 2: Exame radiografico ventrodorsal pds-operatoria imediata do cdo 5
(My). Notar o adequado posicionamento dos componentes protéticos, composto
por componente metalico acetabular, fixado ao leito 6sseo por meio de trés
parafusos, e componente femoral, fixado ao osso cortical femoral por meio de
cimento dsseo. Notar o adequado preenchimento do canal femoral pelo cimento
0sseo.

28
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Figura 3: Reconstrugdo em 3D de imagem tomografica do cdo 1 (C1) ao pos-operatorio imediato (M1). Notar
o adequado posicionamento dos componentes protéticos destacados em azul. Em destaque no canto superior
esquerdo, notar o scout tomografico do animal em questao.
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Ao redor do componente femoral notou-se uma camada de cimento em contato com
a superficie 0ssea, representada por aumento de radiopacidade ao exame radiografico, e por
aumento da atenuagdo a tomografia computadorizada. Todos os animais avaliados exibiram
preenchimento adequado do canal femoral e em todos ndo foram observadas alteracdes nas
avaliagdes subsequentes. A extremidade distal do componente femoral apresentou
justaposicao com o osso cortical femoral caudal em quatro dos animais utilizados (C5, C6,
C8 e C10).

Dentre os animais selecionados, seis (60%) apresentaram complicagdes poOs-
operatdrias, sendo que dois apresentaram infec¢do (C1 e C7), um soltura asséptica do
componente acetabular (C6), dois luxacdo do componente femoral em relagdo ao acetabular
(C4 e C8), e um fratura femoral periprostética (C10) (Figura 4). Quando considerado apenas
os animais com displasia coxofemoral moderada, apenas um animal apresentou complicagao
(C1). Em contrapartida, quando considerado os animais com displasia coxofemoral grave,
aproximadamente 72% apresentaram complicacdes no periodo pds-operatorio. Com relag@o
especificamente aos animais com infec¢do, em ambos foram isolados Stafilococos B-
hemolitico.

As complicacdes verificadas no presente estudo foram constatadas aos sete dias de
pos-operatorio em um animal (C1), aos 30 dias em quatro (C4, C7 e C10) e aos 60 dias em
outros dois (C6 e C8) (Figura 4).

Ao M, foi verificado bom posicionamento dos componentes protéticos e reducao
articular adequada em todos os animais avaliados. Além dos componentes protéticos, em dois
animais (C1 e C8) foram observados fios de cerclagem na por¢ao proximal do fémur, a fim
de promoverem a reducdo de fissuras 6sseas. Em um animal (C7), além dos parafusos

transfixando o implante acetabular, também foram observados dois pinos e um quarto
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parafuso em regiao dorsal ao implante metélico acetabular, por ocasido de acetabuloplastia
utilizando fragmento de osso esponjoso obtido da propria cabecga femoral. Em outro cao (C4),
também foram observados mais dois parafusos, localizados em regido dorsal ao implante
metalico acetabular, um em regiao média e outro em por¢ao mais caudal, pelo mesmo motivo
apresentado no C7.

Nos exames radiograficos aos M3p € Meo ndo foram observadas alteragdes quanto ao
posicionamento da prétese coxofemoral, com exce¢do dos animais C4 e C8 que apresentaram
luxagao da cabeca femoral em relagao ao componente acetabular.

Adicionalmente, ao M3 foi verificada maior heterogeneidade do canal medular
femoral nos animais C1 e C7, caracterizada pela presenca de areas radiotransparentes em seu
interior e condizentes com osteomielite.

Areas de radiotransparéncia discretas também foram observadas ao M na interface
protese-osso da regido acetabular em todos os animais avaliados. Nos animais C1 e C7,
verificou-se progressao das mesmas a partir do Ms3o.

Ao mesmo tempo, areas de proliferacdo Ossea foram observadas nos exames
radiogréficos ao M3o dos animais C1, C6, C7 e C8 em relagdo aos anteriores (pré-operatorios
e poés-operatorios imediatos). As proliferacdes verificadas nos animais deste estudo
ocorreram predominantemente em regido caudal do acetdbulo e em ter¢o proximal e médio
de fémur. No C8, as reacgdes proliferativas ocorreram de forma extensa e de aspecto regular.
Dentre os animais avaliados, a proliferacdo dssea femoral foi verificada de forma mais
acentuada em C7.

Ainda na avaliacao do M3, foi verificada em C10 a presenca de fratura simples, em

espiral, localizada em terco médio de fémur, adjacente a extremidade do componente



32

femoral, a qual foi adequadamente estabilizada nesse momento por meio de placa DCP em
configuragdo neutra, e parafusos.

Na avaliacao do M0, ndo foi verificada a presenca dos componentes protéticos dos
animais C1, C4, C8 e C10, uma vez que estes foram removidos. Nos demais animais,
entretanto, nao foram observadas alteragdes referentes ao posicionamento dos componentes
protéticos e a redugdo articular. Adicionalmente, foi verificado aumento da proliferagao ao
redor do segmento acetabular no C6.

Nos exames radiografico e tomografico ao Misy dos animais C6 e C7 ndo foram
observados os componentes da protese coxofemoral. Nao foram observadas alteragdes dignas
de nota nos animais C2, C3 C5 e C9, com adequado posicionamento dos implantes e reducao

articular.
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T e o

Figura 4: Principais complicagdes pos-operatorias em cdes com displasia coxofemoral moderada ou grave,
submetidos a artroplastia total modular hibrida. A) Infec¢o periprostética (C7) aos 30 dias de pds-operatério (M30).
Notar a proliferagao periosteal e as areas radioluscentes entremeadas ao cimento 6sseo (seta). B) Soltura asséptica
do componente acetabular (C6) aos 60 dias de pos-operatério (M60). Notar a presenca de uma linha radioluscente
maior de 1 mm de espessura ao redor do referido componente (seta). C) Luxacao da cabeca protética em relagdo ao
componente acetabular (C8) aos 60 dias de pos-operatdrio (M60). D) Fratura femoral distal a haste do componente
femoral (C10) aos 30 dias de pos-operatdrio (M30).
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Discussao

A escolha dos componentes protéticos foi baseada no porte do animal e nos exames
radiografico e tomografico pré-operatorios, bem como na sua acomodacgao anatémica durante
avaliacdo trans-operatoria, conforme preconizado por Peck et al. (2013). Assim sendo,
optou-se pela escolha de componentes que se ajustassem a tensdo articular, reduzindo
consequentemente o risco de frouxidao da articulagao protética (Palierne et al., 2006; Minto
et al., 2011). Nos animais do presente estudo, de fato, ndo foi verificada frouxidao articular
apos a reducado da articulagao.

Ainda com relagdo as avaliagdes radiografica e tomografica, sua realizacdo foi de
especial importancia na determinacdo do diagnostico definitivo, posicionamento protético e
das intercorréncias verificadas ao longo do estudo. O exame radiografico pode ser util na
visibilizagdo da maioria das complica¢des secundérias ao procedimento de artroplastia total
coxofemoral, mesmo aquelas de inicio assintomatico ou muito lento, tais como retroversao
da haste femoral, falhas de preenchimento do canal medular femoral, areas de radioluscéncia
tanto em regido do cimento quanto na interface entre o osso e os implantes, afundamento da
haste femoral, dentre outras (DeYoung e Schiller, 1992, Palmisiano et al., 2003; Bergh et al.,
2006). Apesar disso, o exame radiografico possui algumas limitacdes e ndo pode ser utilizado
com acuracia para se determinar o posicionamento e a estabilidade dos implantes, bem como
o resultado funcional a longo prazo (Jehn e Manley, 2002; Bergh et al., 2006; Iwata ef al.,
2008).

Ja a tomografia computadorizada permitiu a mensuragdo € o posicionamento dos
componentes protéticos com maior precisao quando comparado ao exame radiografico, bem

como a ocorréncia de alteracdes osteoartriticas e o resultado funcional a longo prazo, uma
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vez que limita a sobreposi¢ao de imagens (Katz et al., 2005; Komeno et al., 2006; Kjellberg
etal., 2012).

O sistema hibrido utilizado no presente estudo, apesar de ndo ter influenciado na
ocorréncia de complicagdes, permitiu uma recuperacao funcional satisfatéria e melhora da
sensibilidade dolorosa aos 180 dias de pos-operatorio em, respectivamente seis (60%) e nove
(90%) dos animais avaliados, bastante semelhante ao verificado por Gemmill ef al. (2011),
avaliando 71 cdes submetidos a artroplastia total hibrida da articulagao coxofemoral por um
periodo de 12 semanas.

Apesar do procedimento de artroplastia total coxofemoral cimentada ou nao-
cimentada apresentar alta taxa de sucesso em caes clinicamente afetados com resultados pos-
operatdrios iguais ou superiores a 70% (Denny e Butterworth, 2000; Warnock et al., 2003;
Guerrero e Montavon, 2009), o resultado obtido no presente estudo pode ser considerada
razoavel, uma vez que incluiu animais com displasia coxofemoral moderada ou grave, sendo
que trés apresentavam luxacdes bilaterais (C4) ou unilaterais (C7 e C8) no exame pré-
operatério. Adicionalmente, o C7 apresentava deformidade com rotagdo da pelve. Vale
ressaltar ainda que a maioria dos estudos que avalia o procedimento de artroplastia total
coxofemoral, para o tratamento de cdes portadores de displasia coxofemoral, ndo menciona
o grau de displasia dos animais operados ou inclui apenas caes com lesdes menos graves do
que as abordadas no presente estudo.

O procedimento de artroplastia total da articulagdo coxofemoral ndo € isento de
complicagdes, estando a maioria relacionada a falhas do componente femoral cimentado.
Apesar disso, no presente estudo, a técnica de cimentacao foi considerada boa a excelente,
sendo avaliada pela presenga de camada de cimento 0sseo ao redor do referido componente

(Massat e Vasseur, 1994; Frankel et al., 2004) e com a presen¢a de uma linha radioluscente
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de até¢ 1 mm de espessura na interface entre o cimento e a superficie do osso cortical (Serrato
et al.,2008).

A presenga de uma linha radioluscente ao redor do componente femoral com mais de
1 mm de espessura e de aumento progressivo ¢ fortemente indicativa de soltura do implante
(Bergh et al., 2006). Tal achado, contudo, nao foi verificado em nenhum dos animais do
presente estudo, bem como a ocorréncia de soltura ou deslocamento da haste femoral,
conforme verificado por Mostafa et al. (2010) ao avaliarem a artroplastia coxofemoral
cimentada.

No entanto, o animal C6 apresentou sinais de soltura asséptica do componente
acetabular sem a migracdo concomitante do mesmo. De acordo com a literatura e assim como
verificado no presente estudo, a soltura do componente acetabular ¢ caracterizada pela
presenca de uma linha radioluscente ao seu redor, com espessura superior a 1 mm ou de
crescimento progressivo (DeYoung e Schiller, 1992).

De origem variada, a soltura de um implante ¢ a complicagdo mais frequente em
pacientes humanos e caninos, normalmente decorrente da presenga de debris na interface
0sso-protese ou osso-cimento (Conzemius e Vandervoort, 2005), formados, por sua vez, a
partir do micromovimento da protese (Bahraminasab ef al., 2012), o que ndo se refere a este
estudo com o acetabulo parafusado, provavelmente pelo fato dos parafusos limitarem o
movimento do componente protético acetabular. Adicionalmente, o excesso de carga no
membro recém submetido a artroplastia total coxofemoral inibe o crescimento dsseo em
dire¢do ao implante e resulta na formac¢do de uma membrana fibrovascular entre o osso € a
prétese que consequentemente compromete a fixacao biologica do sistema. A restricao de

exercicios no periodo pos-operatorio evita a perda de densidade Ossea adjacente aos
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implantes e acelera a remodelacdo Ossea, proporcionando maior prote¢ao a articulagao,
principalmente em caes idosos ou com atrofia muscular pré-operatoria (Liska, Doyle, 2013).

Assim sendo, trés animais (C1, C6 e C7) apresentaram sinais compativeis com a
soltura do componente acetabular, decorrentes provavelmente da ostedlise secundaria a
infec¢do e auséncia de repouso no pds-operatdrio inicial (C6). Ressalta-se que este animal
apresentava um grau avancado de displasia e dor, e j4 havia sido submetidos a tratamento
clinico, fisioterapia e denervagdo acetabular anteriormente ao procedimento protético, sem
sucesso. Em todos os animais, os componentes protéticos foram removidos, assim como
recomendado pela literatura (Dyce e Olmstead, 2002; Goyenvalle ef al., 2006). No entanto,
para a validacdo da hipotese envolvendo o C6, bem como de que os parafusos limitariam o
movimento protético e consequentemente sua soltura, faz-se necessario novos estudos com
um maior nimero de animais avaliados.

Além disso, os animais C1 e C7 foram submetidos a antibioticoterapia com base nos
exames de cultura e antibiograma, sendo respectivamente tratados com cefalexina (30 mg/kg)
e amoxicilina com clavulonato de potassio (20 mg/kg), por um periodo minimo de 90 dias e
até que ndo se constatassem evidencias clinicas, radiograficas ou laboratoriais condizentes
com osteomielite. Antibioticoterapia com base em exames de cultura e antibiograma, e
muitas vezes por longo periodo, consiste em medida mandatoria para pacientes com proteses
infectadas (Peck et al., 2013).

Os animais C1 e C6 foram ainda submetidos a protocolo de fisioterapia, incluindo
movimentagdo passiva e ativa, e eletroestimulacdo, a fim de permitir sua reabilitagao
(Lockwood e Liska, 2011). De fato, todos os animais com soltura do componente acetabular
apresentaram melhora da deambulagdo e intensidade de dor apos removida a protese e

instituido tratamento adequado.
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Auséncia de repouso também foi implicada como um dos fatores predisponentes para
a ocorréncia de fratura no C10, imediatamente distal a extremidade do componente femoral.
Considerada uma complicagdo grave, as fraturas femorais associadas a artroplastia total
coxofemoral sdo raras e normalmente ocorrem nesta localizagao (Liska, 2004; Torres et al.,
2009; Minto et al., 2011). Dentre as causas relacionadas incluem-se a concentragao de forgas
biomecanicas na extremidade distal da haste femoral e eventos traumaticos (Liska, 2004).

O contato com o osso cortical caudal também pode ter contribuido para a sua
ocorréncia devido ao remodelamento 6sseo adaptativo por concentragdo de forgas sobre o
fémur (Bergh et al., 2004; Conzemius e Vandervoort, 2005; Mulier et al., 2011). A
centralizacdo da haste femoral no interior do canal medular, contudo, é um desafio em razao
das grande variabilidade anatomica existente entre os cdes e suas particularidades, como a
curvatura da diafise femoral (Conzemius ¢ Vandervoort, 2005; Palierne et al., 2006).

O animal foi submetido a osteossintese com placa DCP em configura¢do neutra,
conforme recomendado (Liska, 2004), mas apresentou encurvamento da mesma e soltura dos
parafusos no retorno subsequente devido a auséncia de repouso no periodo pds-operatério.
Devido a isso, a placa em questdo foi substituida em novo procedimento de osteossintese por
placa bloqueada. Apesar disso, o animal apresentou fratura da placa em regido adjacente ao
foco da fratura. Nesse momento foram removidos todos os implantes, porém o animal
continua apoiando o membro e ndo manisfesta dor a sua manipulacdo.

Ainda com relacdo as complicagdes, contaminag¢do intra-operatoria, infeccao
hematogena ou extensdo de uma ferida contaminada tém sido implicadas como causas
primarias de infec¢cdo (Conzemius e Vandervoort, 2005). J4 o maior risco com a utilizacao
de implantes cimentados deve-se a porosidade desse tipo de material que predispde a adesao

de bactérias e consequentemente infecgao (Conzemius ¢ Vandervoort, 2005). Os implantes
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protéticos, assim como o cimento 6sseo de polimetilmetacrilato, aumentam a chance de
infeccdo cronica, pois impedem a agdo de mecanismos de defesa e a penetragdo de
antibioticos (Willard e Schulz, 2012). Em um estudo avaliando as complicagdes pOs-
operatorias da artroplastia coxofemoral com protese cimentada foi verificada cultura
bacteriana positiva em 30,6% dos cdes submetidos ao procedimento (Bergh ef al., 2006).

O C1 apresentou infec¢do decorrente da contaminacao da ferida cirargica, secundaria
a miiase e ao ndo cumprimento dos curativos diarios, apesar de fortemente recomendados
pela equipe cirargica.

Ja o C7 apresentou infec¢do, provavelmente por via hematdgena, uma vez que
apresentou broncopneumonia no periodo pds-operatorio, logo apds o procedimento de
artroplastia, e apesar de instituida antibioticoterapia. Acredita-se que a diminui¢do da
imunidade no periodo pds-operatorio imediato tenha predisposto o ocorrido, € que as
bactérias por sua vez tenham se fixado aos tecidos periprostéticos inflamados devido a
disseminagdo hematogena e aumento do fluxo sanguineo no local (Conzemius e
Vandervoort, 2005; Willard e Schulz, 2012).

Outras complicagdes incluiram a luxacdo do componente femoral em relagdo aos
acetabular nos animais C4 e C8, provavelmente secunddria a presenca de luxacdo
coxofemoral & avaliacdo pré-operatoria. Acredita-se que o posicionamento anormal da
cabeca femoral e aumento da instabilidade pode ter levado a ruptura e lesdo da musculatura
com consequente deposi¢ao de tecido fibroso cicatricial, dificultando assim a acomodagao
dos componentes protéticos e contribuido para a perda precoce da reducdo articular
(Montgomery e Fitch, 2003; Hayes ef al., 2011). Adicionalmente, acredita-se que a luxagao

presente no membro contralateral do C4 tenha resultado em alteracdo nas forcas



40

biomecanicas sobre a articulagdo protética e contribuido para a recidiva da luxacao (Bergh
et al.,20006).

Outra importante causa de luxacao pos-operatdria refere-se a0 mau posicionamento
do componente acetabular com angulos de retroversao ou abertura excessivos (Dyce ef al.,
2000), porém que nao foram verificados nos casos descritos durante avaliagdes radiografica
e tomografica.

Somado a esses fatores predisponentes, atividade fisica excessiva deve ser
considerada como uma das principais causas de perda da reducao articular nas primeiras oito
a 12 semanas de pds-operatério (Conzemius e Vandervoort, 2005; Nelson et al., 2007; Liska
e Doyle, 2013). O limite rigido das atividades nos caes, no entanto, ¢ ainda um grande desafio
e especialmente maior quando comparado & Medicina Humana (Conzemius e Vandervoort,
2005).

Os animais com luxagdo do componente femoral em relagdo ao acetabular foram
submetidos a remoc¢ao das proteses.

As complicagdes associadas ao procedimento de artroplastia total coxofemoral
ocorrem em aproximadamente 8% a 50% dos casos dependendo do modelo protético
utilizado (Sebestyen et al., 2000; Palmisiano et al., 2003), valor inferior ao verificado no
presente estudo, principalmente devido a associacdo de dois fatores, como a falta de
cumprimento das recomendagdes poOs-operatorias por parte dos proprietdrios € o grau
avancado de alteracao articular, e osteoartrose dos animais avaliados.

Em relagdo ao grau de osteoartrose, Lockwood e Liska (2011) referem que quanto
menor o grau de comprometimento da articulagcdo, melhor o prognéstico apds a artroplastia
total coxofemoral. Adicionalmente, quanto maior o tempo de duracdo dos sinais clinicos,

maiores o grau de osteoartrose € o risco de complicacdes (Lockwood, Liska, 2011). No



41

presente estudo, a idade média dos animais avaliados foi de 2,7 anos com variacao de 12
meses a nove anos e, segundo os proprietarios, todos apresentavam sinais clinicos de
displasia coxofemoral desde filhotes. Em comparagdao, Lockwood e Liska (2011) referem
tempo médio de duracdo dos sinais clinicos de 0,2 a 120 meses com uma média de
aproximadamente 10 meses.

Outro fator normalmente relacionado a ocorréncia de complicagdes consiste na
experiéncia da equipe cirurgica, uma vez que o procedimento ¢ complexo e requer uma ampla
curva de aprendizado (Minto et al., 2008). No presente trabalho, além da experiéncia
profissional prévia dos envolvidos na area de cirurgia protética em caes (Minto et al., 2008,
2011), a mesma equipe cirurgica foi mantida em todos os procedimentos.

Esclerose 6ssea e rasamento do acetabulo, comumente verificados nos casos
avancados de osteoartrose e presentes na displasia coxofemoral moderada ou grave, resultam
em maiores dificuldades técnicas, aumento do tempo anestésico e piores resultados pds-
operatérios (Lockwood e Liska, 2011). Os piores resultados pds-operatdrios nesses casos sao
decorrentes da dificuldade de assentamento dos componentes protéticos em um leito dsseo
inadequado (Lockwood e Liska, 2011).

Animais com atrofia muscular intensa também possuem pior prognostico apos a
realizagdo da artroplastia total coxofemoral, e podem necessitar de fisioterapia prévia e
posterior para sua reabilitacdo (Lockwood e Liska, 2011). Atrofia muscular pré-operatoria
foi verificada no C6 do presente estudo. A fisioterapia ndo foi instituida no presente estudo,
podendo ser considerada uma limitacdo do mesmo.

A despeito dos resultados e considerando-se as complicagdes observadas, o presente
estudo possui algumas limitagdes pelo fato de tratar-se de um estudo clinico utilizando uma

protese experimental recém desenvolvida, como a selecdo de proprietarios e animais pouco
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colaborativos. Certamente uma questao importante a ser revista. Tais animais, entretanto, nao
foram simplesmente excluidos, uma vez que o tempo para a selegao de novos casos e a verba
para aquisi¢ao de novos implantes nao foi possivel.

Como perspectivas futuras a serem consideradas, a avaliagdo de um nimero maior de
animais deve ser estimulada com a utilizagdo deste modelo protético, bem como o
desenvolvimento de adaptagdes ao sistema utilizado para a sua aplicagdo em animais com
displasia coxofemoral grave, considerando dispositivos que auxiliem na centralizagdo do
componente femoral, superficies com alto poder de osteointegra¢do, dentre outros;

diminuindo assim a ocorréncia de complicagoes.

Concluséao

A selecdo de proprietarios esclarecidos e comprometidos com o tratamento, bem
como de caes colaborativos, especialmente com o repouso pds-operatorio, deve ser rigorosa
na tentativa de reduzir sobremaneira as complicag¢des verificadas e para o sucesso desta
cirurgia.

Considerando que os casos avaliados no presente estudo sdo especialmente
desafiadores, a técnica de artroplastia coxofemoral hibrida empregada apresentou resultado
satisfatorio. O sistema modular hibrido ¢ exequivel e pode ser indicado como opg¢ao para o
tratamento da displasia coxofemoral moderada ou grave devido a possibilidade de melhora
da funcao locomotora e alivio da dor. Ressalta-se, entretanto, porém, ao risco aumentado de
potenciais complicagdes em animais com osteoartrose avangada.

Adaptacdes e padronizacdo dos components protéticos desenvolvidos devem ser

realizadas, bem como dos dispositivos para a sua colocagdo, e especialmente para a sua
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utilizacdo em animais com displasia coxofemoral grave e/ou com luxacdo crdnica, em
decorréncia das alteragdes ao sistema osteomuscular desses pacientes € sua biomecanica

articular.
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ANEXOS

1. Normas para submissdo ao Peridodico Acta Veterinaria Scandinavica (Disponivel em

http://www.actavetscand.com/authors/instructions/research; Acessado em 08 de abril de

2015).

Manuscripts must be submitted by one of the authors of the manuscript, and should not be
submitted by anyone on their behalf. The submitting author takes responsibility for the article

during submission and peer review.

Please note that Acta Veterinaria Scandinavica levies an article-processing charge on all accepted

Research articles; if the submitting author's institution is a BioMed Central member the cost of the

article-processing charge may be covered by the membership (see About page for detail). Please

note that the membership is only automatically recognised on submission if the submitting author is
based at the member institution.
To facilitate rapid publication and to minimize administrative costs, Acta Veterinaria

Scandinavicaprefers online submission.

Files can be submitted as a batch, or one by one. The submission process can be interrupted at any

time; when users return to the site, they can carry on where they left off.

See below for examples of word processor and graphics file formats that can be accepted for the

main manuscript document by the online submission system. Additional files of any type, such

asmovies, animations, or original data files, can also be submitted as part of the manuscript.
During submission you will be asked to provide a cover letter. Use this to explain why your
manuscript should be published in the journal, to elaborate on any issues relating to our editorial

policies in the 'About Acta Veterinaria Scandinavica' page, and to declare any potential competing

interests. You will be also asked to provide the contact details (including email addresses) of
potential peer reviewers for your manuscript. These should be experts in their field, who will be
able to provide an objective assessment of the manuscript. Any suggested peer reviewers should not
have published with any of the authors of the manuscript within the past five years, should not be
current collaborators, and should not be members of the same research institution. Suggested
reviewers will be considered alongside potential reviewers recommended by the Editor-in-Chief
and/or Editorial Board members.

Assistance with the process of manuscript preparation and submission is available from BioMed

Central customer support team.
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We also provide a collection of links to useful tools and resources for scientific authors on

our Useful Tools page.
File formats

The following word processor file formats are acceptable for the main manuscript document:

Microsoft word (DOC, DOCX)
Rich text format (RTF)
Portable document format (PDF)

TeX/LaTeX (use BioMed Central's TeX template)
DeVice Independent format (DVI)

TeX/LaTeX users: Please use BioMed Central's TeX template and BibTeX stylefile if you use TeX

format. During the TeX submission process, please submit your TeX file as the main manuscript
file and your bib/bbl file as a dependent file. Please also convert your TeX file into a PDF and
submit this PDF as an additional file with the name 'Reference PDF'. This PDF will be used by
internal staff as a reference point to check the layout of the article as the author intended. Please
also note that all figures must be coded at the end of the TeX file and not inline.

If you have used another template for your manuscript, or if you do not wish to use BibTeX, then

please submit your manuscript as a DVI file. We do not recommend converting to RTF.

For all TeX submissions, all relevant editable source must be submitted during the submission
process. Failing to submit these source files will cause unnecessary delays in the publication

procedures.

Publishing Datasets
Through a special arrangement with LabArchives, LLC, authors submitting manuscripts to Acta

Veterinaria Scandinavica can obtain a complimentary subscription to LabArchives with an

allotment of 100MB of storage. LabArchives is an Electronic Laboratory Notebook which will
enable scientists to share and publish data files in situ; you can then link your paper to these data.
Data files linked to published articles are assigned digital object identifiers (DOIs) and will remain
available in perpetuity. Use of LabArchives or similar data publishing services does not replace
preexisting data deposition requirements, such as for nucleic acid sequences, protein sequences and
atomic coordinates.

Instructions on assigning DOIs to datasets, so they can be permanently linked to publications, can
be found on the LabArchives website. Use of LabArchives’ software has no influence on the

editorial decision to accept or reject a manuscript.

Authors linking datasets to their publications should include an Availability of supporting

data section in their manuscript and cite the dataset in their reference list.
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Preparing main manuscript text

General guidelines of the journal's style and language are given below.
Overview of manuscript sections for Research articles

Manuscripts for Research articles submitted to Acta Veterinaria Scandinavica should be divided

into the following sections (in this order):

o Title page

e Abstract

e Keywords

e Background
e Methods

e Results and discussion

e Conclusions

e List of abbreviations used (if any)
e Competing interests

e Authors' contributions

e Authors' information

e Acknowledgements

e Endnotes
e References
o [llustrations and figures (if any)

e Tables and captions

e Preparing additional files

The Accession Numbers of any nucleic acid sequences, protein sequences or atomic coordinates
cited in the manuscript should be provided, in square brackets and include the corresponding
database name; for example, [EMBL:AB026295, EMBL:AC137000, DDBJ:AE000812,
GenBank:U49845, PDB:1BFM, Swiss-Prot:Q96KQ7, PIR:S66116].

The databases for which we can provide direct links are: EMBL Nucleotide Sequence Database
(EMBL), DNA Data Bank of Japan (DDBJ), GenBank at the NCBI (GenBank), Protein Data Bank
(PDB), Protein Information Resource (PIR) and the Swiss-Prot Protein Database (Swiss-Prot).

For reporting standards please see the information in the About section.
Title page

The title page should:

e provide the title of the article
o list the full names, institutional addresses and email addresses for all authors

e indicate the corresponding author

Please note:


http://www.actavetscand.com/authors/instructions/research#style-and-language
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http://www.actavetscand.com/authors/instructions/research#formatting-background
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http://www.actavetscand.com/authors/instructions/research#formatting-results
http://www.actavetscand.com/authors/instructions/research#formatting-conclusions
http://www.actavetscand.com/authors/instructions/research#formatting-abbreviations
http://www.actavetscand.com/authors/instructions/research#formatting-competing
http://www.actavetscand.com/authors/instructions/research#formatting-contributions
http://www.actavetscand.com/authors/instructions/research#formatting-information
http://www.actavetscand.com/authors/instructions/research#formatting-acknowledgements
http://www.actavetscand.com/authors/instructions/research#formatting-endnotes
http://www.actavetscand.com/authors/instructions/research#formatting-references
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http://www.actavetscand.com/authors/instructions/research#preparing-additional-files
http://www.ebi.ac.uk/embl/
http://www.ddbj.nig.ac.jp/
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/Genbank/index.html
http://www.rcsb.org/pdb/
http://pir.georgetown.edu/
http://us.expasy.org/sprot/
http://www.actavetscand.com/about/
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e abbreviations within the title should be avoided
Abstract

The Abstract of the manuscript should not exceed 350 words and must be structured into separate
sections: Background, the context and purpose of the study; Results, the main
findings;Conclusions, brief summary and potential implications. Please minimize the use of

abbreviations and do not cite references in the abstract.
Keywords

Three to ten keywords representing the main content of the article.

Background

The Background section should be written in a way that is accessible to researchers without
specialist knowledge in that area and must clearly state - and, if helpful, illustrate - the background
to the research and its aims. The section should end with a brief statement of what is being reported

in the article.

Methods
The methods section should include the design of the study, the type of materials involved, a clear

description of all comparisons, and the type of analysis used, to enable replication.

For further details of the journal's data-release policy, see the policy section in 'About this journal'.
Results and discussion

The Results and discussion may be combined into a single section or presented separately. The
Results and discussion sections may also be broken into subsections with short, informative

headings.

Conclusions
This should state clearly the main conclusions of the research and give a clear explanation of their

importance and relevance. Summary illustrations may be included.

List of abbreviations

If abbreviations are used in the text they should be defined in the text at first
use, and a list of abbreviations can be provided, which should precede the
competing interests and authors' contributions.

Competing interests

A competing interest exists when your interpretation of data or presentation of
information may be influenced by your personal or financial relationship with
other people or organizations. Authors must disclose any financial competing
interests; they should also reveal any non-financial competing interests that
may cause them embarrassment were they to become public after the
publication of the manuscript.
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Authors are required to complete a declaration of competing interests. All
competing interests that are declared will be listed at the end of published
articles. Where an author gives no competing interests, the listing will read
'The author(s) declare that they have no competing interests'.

When completing your declaration, please consider the following questions:

Financial competing interests
In the past three years have you received reimbursements, fees, funding, or salary from an
organization that may in any way gain or lose financially from the publication of this
manuscript, either now or in the future? Is such an organization financing this manuscript
(including the article-processing charge)? If so, please specify.

Do you hold any stocks or shares in an organization that may in any way gain or lose
financially from the publication of this manuscript, either now or in the future? If so, please
specify.
Do you hold or are you currently applying for any patents relating to the content of the
manuscript? Have you received reimbursements, fees, funding, or salary from an organization
that holds or has applied for patents relating to the content of the manuscript? If so, please
specify.
Do you have any other financial competing interests? If so, please specify.

Non-financial competing interests

Are there any non-financial competing interests (political, personal, religious,
ideological, academic, intellectual, commercial or any other) to declare in
relation to this manuscript? If so, please specify.

If you are unsure as to whether you, or one your co-authors, has a competing
interest please discuss it with the editorial office.

Authors' contributions
In order to give appropriate credit to each author of a paper, the individual
contributions of authors to the manuscript should be specified in this section.

According to ICMIJE guidelines, An 'author' is generally considered to be someone
who has made substantive intellectual contributions to a published study. To
qualify as an author one should 1) have made substantial contributions to
conception and design, or acquisition of data, or analysis and interpretation of
data; 2) have been involved in drafting the manuscript or revising it critically
for important intellectual content; 3) have given final approval of the version to
be published; and 4) agree to be accountable for all aspects of the work in
ensuring that questions related to the accuracy or integrity of any part of the
work are appropriately investigated and resolved. Each author should have
participated sufficiently in the work to take public responsibility for appropriate
portions of the content. Acquisition of funding, collection of data, or general
supervision of the research group, alone, does not justify authorship.
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We suggest the following kind of format (please use initials to refer to each
author's contribution): AB carried out the molecular genetic studies,
participated in the sequence alignment and drafted the manuscript. JY carried
out the immunoassays. MT participated in the sequence alignment. ES
participated in the design of the study and performed the statistical analysis.
FG conceived of the study, and participated in its design and coordination and
helped to draft the manuscript. All authors read and approved the final
manuscript.

All contributors who do not meet the criteria for authorship should be listed in
an acknowledgements section. Examples of those who might be acknowledged
include a person who provided purely technical help, writing assistance, or a
department chair who provided only general support.

Authors' information

You may choose to use this section to include any relevant information about
the author(s) that may aid the reader's interpretation of the article, and
understand the standpoint of the author(s). This may include details about the
authors' qualifications, current positions they hold at institutions or societies,
or any other relevant background information. Please refer to authors using
their initials. Note this section should not be used to describe any competing
interests.
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Endnotes

Endnotes should be designated within the text using a superscript lowercase
letter and all notes (along with their corresponding letter) should be included in
the Endnotes section. Please format this section in a paragraph rather than a
list.
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References

All references, including URLs, must be numbered consecutively, in square
brackets, in the order in which they are cited in the text, followed by any in
tables or legends. Each reference must have an individual reference number.
Please avoid excessive referencing. If automatic numbering systems are used,
the reference numbers must be finalized and the bibliography must be fully
formatted before submission.

Only articles and abstracts that have been published or are in press, or are
available through public e-print/preprint servers, may be cited; unpublished
abstracts, unpublished data and personal communications should not be
included in the reference list, but may be included in the text and referred to
as "unpublished observations" or "personal communications™ giving the names
of the involved researchers. Obtaining permission to quote personal
communications and unpublished data from the cited colleagues is the
responsibility of the author. Footnotes are not allowed, but endnotes are
permitted. Journal abbreviations follow Index Medicus/MEDLINE. Citations in
the reference list should include all named authors, up to the first six before
adding ‘et al."..

Any in press articles cited within the references and necessary for the reviewers'
assessment of the manuscript should be made available if requested by the
editorial office.

An Endnote style file is available.

Examples of the Acta Veterinaria Scandinavica reference style are shown below.
Please ensure that the reference style is followed precisely; if the references
are not in the correct style they may have to be retyped and carefully
proofread.

All web links and URLs, including links to the authors' own websites, should be
given a reference number and included in the reference list rather than within
the text of the manuscript. They should be provided in full, including both the
title of the site and the URL, as well as the date the site was accessed, in the
following format: The Mouse Tumor Biology Database.
http://tumor.informatics.jax.org/mtbwi/index.do. Accessed 20 May 2013. If an
author or group of authors can clearly be associated with a web link, such as
for weblogs, then they should be included in the reference.

Examples of the Acta Veterinaria Scandinavica reference style

Article within a journal

Smith JJ. The world of science. Am J Sci. 1999;36:234-5.

Article within a journal (no page numbers)

Rohrmann S, Overvad K, Bueno-de-Mesquita HB, Jakobsen MU, Egeberg R,
Tjgnneland A, et al. Meat consumption and mortality - results from the
European Prospective Investigation into Cancer and Nutrition. BMC Medicine.
2013;11:63.
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Article within a journal by DOI

Slifka MK, Whitton JL. Clinical implications of dysregulated cytokine production.
Dig J Mol Med. 2000; doi:10.1007/s801090000086.

Article within a journal supplement

Frumin AM, Nussbaum J, Esposito M. Functional asplenia: demonstration of
splenic activity by bone marrow scan. Blood 1979;59 Suppl 1:26-32.

Book chapter, or an article within a book

Wyllie AH, Kerr JFR, Currie AR. Cell death: the significance of apoptosis. In:
Bourne GH, Danielli JF, Jeon KW, editors. International review of cytology.
London: Academic; 1980. p. 251-306.

OnlineFirst chapter in a series (without a volume designation but with a DOI)

Saito Y, Hyuga H. Rate equation approaches to amplification of enantiomeric
excess and chiral symmetry breaking. Top Curr Chem. 2007.
doi:10.1007/128_2006_108.

Complete book, authored

Blenkinsopp A, Paxton P. Symptoms in the pharmacy: a guide to the
management of common illness. 3rd ed. Oxford: Blackwell Science; 1998.
Online document

Doe J. Title of subordinate document. In: The dictionary of substances and
their effects. Royal Society of Chemistry. 1999. http://www.rsc.org/dose/title
of subordinate document. Accessed 15 Jan 1999.

Online database

Healthwise Knowledgebase. US Pharmacopeia, Rockville. 1998.
http://www.healthwise.org. Accessed 21 Sept 1998.

Supplementary material/private homepage

Doe J. Title of supplementary material. 2000.
http://www.privatehomepage.com. Accessed 22 Feb 2000.

University site

Doe, J: Title of preprint. http://www.uni-heidelberg.de/mydata.html (1999).
Accessed 25 Dec 1999.

FTP site

Doe, J: Trivial HTTP, RFC2169. ftp://ftp.isi.edu/in-notes/rfc2169.txt (1999).
Accessed 12 Nov 1999.

Organization site

ISSN International Centre: The ISSN register. http://www.issn.org (2006).
Accessed 20 Feb 2007.

Dataset with persistent identifier

Zheng L-Y, Guo X-S, He B, Sun L-J, Peng Y, Dong S-S, et al. Genome data
from sweet and grain sorghum (Sorghum bicolor). GigaScience Database.
2011. http://dx.doi.org/10.5524/100012.

Preparing illustrations and figures

lllustrations should be provided as separate files, not embedded in the text
file. Each figure should include a single illustration and should fit on a single
page in portrait format. If a figure consists of separate parts, it is important
that a single composite illustration file be submitted which contains all parts of
the figure. There is no charge for the use of color figures.
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Please read our figure preparation guidelines for detailed instructions on maximising
the quality of your figures.

Formats

The following file formats can be accepted:

PDF (preferred format for diagrams)
DOCX/DOC (single page only)

PPTX/PPT (single slide only)

EPS

PNG (preferred format for photos or images)
TIFF

JPEG

BMP

Figure legends

The legends should be included in the main manuscript text file at the end of
the document, rather than being a part of the figure file. For each figure, the
following information should be provided: Figure number (in sequence, using
Arabic numerals - i.e. Figure 1, 2, 3 etc); short title of figure (maximum 15
words); detailed legend, up to 300 words.

Please note that it is the responsibility of the author(s) to obtain permission from the
copyright holder to reproduce figures or tables that have previously been published
elsewhere.

Preparing tables

Each table should be numbered and cited in sequence using Arabic numerals
(i.e. Table 1, 2, 3 etc.). Tables should also have a title (above the table) that
summarizes the whole table; it should be no longer than 15 words. Detailed
legends may then follow, but they should be concise. Tables should always be
cited in text in consecutive numerical order.

Smaller tables considered to be integral to the manuscript can be pasted into
the end of the document text file, in A4 portrait or landscape format. These will
be typeset and displayed in the final published form of the article. Such tables
should be formatted using the 'Table object' in a word processing program to
ensure that columns of data are kept aligned when the file is sent electronically
for review; this will not always be the case if columns are generated by simply
using tabs to separate text. Columns and rows of data should be made visibly
distinct by ensuring that the borders of each cell display as black lines.
Commas should not be used to indicate numerical values. Color and shading
may not be used; parts of the table can be highlighted using symbols or bold
text, the meaning of which should be explained in a table legend. Tables
should not be embedded as figures or spreadsheet files.
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Larger datasets or tables too wide for a landscape page can be uploaded
separately as additional files. Additional files will not be displayed in the final,
laid-out PDF of the article, but a link will be provided to the files as supplied by
the author.

Tabular data provided as additional files can be uploaded as an Excel
spreadsheet (.xls ) or comma separated values (.csv). As with all files, please
use the standard file extensions.

Preparing additional files

Although Acta Veterinaria Scandinavica does not restrict the length and quantity of
data included in an article, we encourage authors to provide datasets, tables,
movies, or other information as additional files.

Please note: All Additional files will be published along with the article. Do not
include files such as patient consent forms, certificates of language editing, or
revised versions of the main manuscript document with tracked changes. Such
files should be sent by email to editor-in-chief@actavetscand.com, quoting the
Manuscript ID number.

Results that would otherwise be indicated as "data not shown" can and should
be included as additional files. Since many weblinks and URLs rapidly become
broken, Acta Veterinaria Scandinavicarequires that supporting data are included as
additional files, or deposited in a recognized repository. Please do not link to
data on a personal/departmental website. The maximum file size for additional
files is 20 MB each, and files will be virus-scanned on submission.

Additional files can be in any format, and will be downloadable from the final
published article as supplied by the author. We recommend CSV rather than
PDF for tabular data.

Certain supported files formats are recognized and can be displayed to the
user in the browser. These include most movie formats (for users with the
Quicktime plugin), mini-websites prepared according to our guidelines,
chemical structure files (MOL, PDB), geographic data files (KML).

If additional material is provided, please list the following information in a
separate section of the manuscript text:

File name (e.g. Additional file 1)

File format including the correct file extension for example .pdf, .xls, .txt, .pptx (including
name and a URL of an appropriate viewer if format is unusual)

Title of data

Description of data
Additional files should be named "Additional file 1" and so on and should be

referenced explicitly by file name within the body of the article, e.g. 'An
additional movie file shows this in more detail [see Additional file 1]'.
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Additional file formats

Ideally, file formats for additional files should not be platform-specific, and
should be viewable using free or widely available tools. The following are
examples of suitable formats.

Additional documentation

o PDF (Adode Acrobat)
Animations

o SWF (Shockwave Flash)
Movies

o MP4 (MPEG 4)

o MOV (Quicktime)
Tabular data

o XLS, XLSX (Excel Spreadsheet)

o CSV (Comma separated values)
As with figure files, files should be given the standard file extensions.

Mini-websites

Small self-contained websites can be submitted as additional files, in such a
way that they will be browsable from within the full text HTML version of the
article. In order to do this, please follow these instructions:

1. Create a folder containing a starting file called index.html (or index.htm) in the root.

2. Put all files necessary for viewing the mini-website within the folder, or sub-folders.

3. Ensure that all links are relative (ie "images/picture.jpg" rather than "/images/picture.jpg" or
"http://yourdomain.net/images/picture.jpg" or "C:\Documents and Settings\username\My
Documents\mini-website\images\picture.jpg") and no link is longer than 255 characters.

4. Access the index.html file and browse around the mini-website, to ensure that the most
commonly used browsers (Internet Explorer and Firefox) are able to view all parts of the
mini-website without problems, it is ideal to check this on a different machine.

5. Compress the folder into a ZIP, check the file size is under 20 MB, ensure that index.html is
in the root of the ZIP, and that the file has .zip extension, then submit as an additional file
with your article.

Style and language

General

Currently, Acta Veterinaria Scandinavica can only accept manuscripts written in
English. Spelling should be US English or British English, but not a mixture.
There is no explicit limit on the length of articles submitted, but authors are
encouraged to be concise.

Acta Veterinaria Scandinavica will not edit submitted manuscripts for style or
language; reviewers may advise rejection of a manuscript if it is compromised
by grammatical errors. Authors are advised to write clearly and simply, and to
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have their article checked by colleagues before submission. In-house
copyediting will be minimal. Non-native speakers of English may choose to
make use of a copyediting service.

Help and advice on scientific writing

The abstract is one of the most important parts of a manuscript. For guidance,
please visit our page on Writing titles and abstracts for scientific articles.

Tim Albert has produced for BioMed Central a list of tips for writing a scientific
manuscript. American Scientist also provides a list of resources for science writing.
For more detailed guidance on preparing a manuscript and writing in English,
please visit the BioMed Central author academy.

Abbreviations

Abbreviations should be used as sparingly as possible. They should be defined
when first used and a list of abbreviations can be provided following the main
manuscript text.

Typography
Please use double line spacing.
Type the text unjustified, without hyphenating words at line breaks.
Use hard returns only to end headings and paragraphs, not to rearrange lines.
Capitalize only the first word, and proper nouns, in the title.
All lines and pages should be numbered. Authors are asked to ensure that line numbering is
included in the main text file of their manuscript at the time of submission to facilitate peer-
review. Once a manuscript has been accepted, line numbering should be removed from the
manuscript before publication. For authors submitting their manuscript in Microsoft Word
please do not insert page breaks in your manuscript to ensure page numbering is consistent
between your text file and the PDF generated from your submission and used in the review
process.

Use the Acta Veterinaria Scandinavica reference format.

Footnotes are not allowed, but endnotes are permitted.
Please do not format the text in multiple columns.

Greek and other special characters may be included. If you are unable to reproduce a particular
special character, please type out the name of the symbol in full. Please ensure that all
special characters used are embedded in the text, otherwise they will be lost during
conversion to PDF.
Genes, mutations, genotypes, and alleles should be indicated in italics, and authors are
required to use approved gene symbols, names, and formatting. Protein products should be in
plain type.

Units

Sl units should be used throughout (liter and molar are permitted, however).
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