UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA - UNESP
CAMPUS DE JABOTICABAL

IMPLANTE OSSEO ALOGENO LIOFILIZADO E
ESTERILIZADO POR IRRADIACAO GAMA UTILIZADO
COMO ESPACADOR NO AVANCO DA TUBEROSIDADE
TIBIAL MODIFICADA PARA TRATAMENTO DA DOENCA DE
LIGAMENTO CRUZADO CRANIAL EM CAES.

Glaucia de Oliveira Morato

Médica Veterinaria

2017



UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA - UNESP
CAMPUS DE JABOTICABAL

IMPLANTE OSSEO ALOGENO LIOFILIZADO E
ESTERILIZADO POR IRRADIACAO GAMA UTILIZADO
COMO ESPACADOR NO AVANCO DA TUBEROSIDADE
TIBIAL MODIFICADA PARA TRATAMENTO DA DOENCA DE
LIGAMENTO CRUZADO CRANIAL EM CAES.

Glaucia de Oliveira Morato
Orientador: Prof. Dr. Jodo Guilherme Padilha Filho

Coorientador: Prof. Dr. Luis Gustavo Gosuen Goncalves Dias

Tese apresentada a Faculdade de
Ciéncias Agrarias e Veterinarias -
Unesp, Campus de Jaboticabal, como
parte das exigéncias para a obtencao
do titulo de Doutor em Cirurgia
Veterinaria.

2017



Morato, Glaucia de Oliveira
M831i Implante Gsseo aldégeno liofilizado e esterilizado por irradiacéo
gama utilizado como espagador no avanco da tuberosidade tibial
modificada para tratamento da doenca de ligamento cruzado cranial
em cées / Glaucia de Oliveira Morato. — — Jaboticabal, 2017
X, 54 p.:il.;29 cm

Tese (doutorado) - Universidade Estadual Paulista, Faculdade de
Ciéncias Agrarias e Veterinéarias, 2017

Orientador: Jodo Guilherme Padilha Filho

Banca examinadora: Paola Castro Moraes, Fabricio Singaretti de
Oliveira, Gustavo Garkalns de Souza Oliveira, El6i dos Santos
Portugal

Bibliografia

1. Claudicacao. 2. Doenca Articular. 3. Banco de ossos. I. Titulo.
II. Jaboticabal-Faculdade de Ciéncias Agrarias e Veterinarias.

CDU 619:616.71:636.7

Ficha catalogréfica elaborada pela Se¢do Técnica de Aquisicdo e Tratamento da Informacdo —
Diretoria Técnica de Biblioteca e Documentagdo - UNESP, Campus de Jaboticabal.






DADOS CURRICULARES DO AUTOR

GLAUCIA DE OLIVEIRA MORATO - nascida em 7 de setembro de 1984, em
Piumhi-MG. Médica Veterinaria formada pela Universidade Federal de Vicosa - MG,
em janeiro de 2009. Realizou residéncia em Clinica Cirdrgica e Anestesiologia de
Pequenos Animais de 2009 a 2011 no Hospital Veterinario “Governador Laudo
Natel” da Universidade Estadual Paulista —Unesp — Campus Jaboticabal. Nesta
mesma instituicdo, obteve o titulo de Mestre em Cirurgia Veterinaria pelo Programa
de Pés-graduacdo em Cirurgia Veterinaria com pesquisa intitulada “Osso esponjoso
liofiizado de cédo utilizado como enxerto puro e associado a plasma rico em
plaguetas ou medula éssea em falhas 6sseas induzidas em coelhos — estudo
experimental”, orientada pelo Prof. Dr. Jodo Guilherme Padilha Filho. Em marco de
2013 ingressou no Doutorado pelo Programa de Pos-graduacdo em Cirurgia
Veterinaria da Universidade Estadual Paulista — Unesp — Campus Jaboticabal, onde
atua no Setor de Cirurgia e Neurologia de Pequenos Animais e desenvolve diversos

projetos de pesquisa.



“Que ninguém se engane,
s6 se consegue a simplicidade

através de muito trabalho.”



Dedico este trabalho aos meus pais,

Que desde minha existéncia, colocam seus
interesses e vontades em segundo plano em prol
do minha felicidade e sucesso profissional. Esta
conquista é do Sr. e Sra. Morato !



AGRADECIMENTOS

- Ao Artur Gouveia Rocha, que foi meu suporte e minha motivagcédo na realizagéo de
TODAS as etapas desta pesquisa. Obrigada pelo apoio incondicional, pela atencéo e
boa vontade na resolugdo de “pepinos” encontrados durante toda a coleta de dados.
Obrigada por possibilitar de forma profissional o acesso a rotina hospitalar do
Hospital Escola Unicastelo — Descalvado, importantissimo para compor o niumero de
pacientes necessarios para realizacao deste trabalho.

- Aos meus pais e meu irmao, que me deram forca durante toda minha jornada em
Jaboticabal, contribuindo de forma indireta, e algumas vezes direta, na realizacéo
dos meus projetos e pesquisas. A forca que vocés me transmitiram ajudou na minha
progressao e na superacao de todos os obstaculos encontrados. Amo muito vocés!

- A Denise Chung, que tem como segundo nome a prontiddo em ajudar! Obrigada
sempre Denise!

- A Republica Misto Quente e Casa da Bia por fornecer meus “almogos” e apoio
emocional, principalmente nas terapias com Dr. Xavante, muito Uteis para meu
equilibrio mental!

- Ao Professor Jodo Guilherme Padilha Filho, meu orientador, que € uma inspiracéo
na arte da cirurgia. Obrigada pelos seus ensinamentos, pelas boas conversas e pela
confianca, que permitiram meu amadurecimento profissional,

- Ao Professor Luis Gustavo Gosuen Goncalves Dias, por se mostrar disponivel em
se tornar coorientador nesta pesquisa e por toda ajuda durante 0s processos
burocréticos principalmente! Obrigada!

- A EMBRARAD, que realizou gratuitamente a esterilizacdo dos enxertos 6sseos
utilizados nesta pesquisa,

- Ao CNPq e CAPES, pela bolsa de doutorado, sem a qual seria impossivel a
realizacdo desta pesquisa,



SUMARIO
Pagina
1. INTRODUGAO ...ttt ettt 1
2. REVISAO DA LITERATURA ...ttt ettt sttt 4
2.1 DOENCA DO LIGAMENTO CRUZADO CRANIAL .....ccuiiiiiiiie e 4
2.1.1 CoNSIderacOes GEIAIS.........cuuuuiiiieeeeeeiieiiie e e e e e e e e e e e e e e eaes 4
2.1.2 Apresentacao clinica € diagnOStiCO ...........ueiiiiieeiiiiiicce e 5
2.1.3 Tratamento CHNICO .......ooiiiiiiiieiicee e 6
2.1.4 Tratamento CirUrgICO........oiuuuuiiiiiee e ettt e et e e e e e e e e ee e e s 6
2.2 SUBSTITUTOS OSSEOS......ociceeeeeeeeeeeeee ettt sae e e 9
2. 2.1 FUNGOES ...oviciieiii ettt e et e e et e e e e e e e e e e e e e e aa e aaens 9
A A O10] =] = Mo [0 I =l =T 1 01 RN 11
2.2.3 LIOTIIZAGAO ...ttt 13
3. OBUIETIVOS .ttt e e e e et e e e e et e e e et e e e ean e aaee 15
4, MATERIAL E METODOS ...ttt eaeeaseae e ste e e 16
4.1 OBTENGAO DO IMPLANTE OSSEO CORTICO- ESPONJOSO DE CAO.....16
4.2 PACIENTES ... ettt e e et e e e et e e e e eaba e aeees 19
4.2.1 AvaliagOes pre-operatorias € diagnNOSHCO. .......uuuuuuruuuiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiaees 19
4.2.2 Critérios de inclusdo dos pacientes N0 eStudO ..........ccceeevvviiviiiiiieeeeeeeennn, 19
4.3 PROCEDIMENTOS PRE-OPERATORIOS .....cooviiviieiciecieceee e 19
4.3.1 Planejamento CirUrQICO ........uiieeeeeeieeeiiiiiie e e e e e e e et e e e e e e e e e eeeaaae e e e e e e eeeenens 20
4.4 PROCEDIMENTO CIRURGICO .....oouiiiiiieecee e 23
4.4.1 Avanco da tuberosidade tibial ..............ccccooiiiiiiiiiiii 23

I S A\ 4 (0] (0] 1 1 |- VTR T TP 26



4.5 RECOMENDACOES POS-OPERATORIAS ........cooveieieeeeee e 26
4.6 AVALIACOES POS- OPERATORIAS.......cooiiieeeeeeeeee e 27
4.6.1 AVALIAGEO CHNICA. ... uveeiiiieeieiiiiiiie e 27
4.6.2 Avaliacao radiografiCa.........cceeeeeeiiiiiiiiiii i 27
4.6.3 ANALISE dOS ATOS ........oiiiiii i e 28

5. RESULTADOS ......oooiuiieieieteecee et tee et tee ettt en st ss et sennaeaeenans 29
5.1 AVALIACAO CLINICA ..ottt s 31
5.1.1 FErida CITUIGICA. .. .eeeeeeeee ettt ieee ettt e e et e e e e e e eeeeeeas 31
5.1.2 Avaliac80 da [0COMOGEO .......uuuuiiieeeiiiiieeee e 32

5.2 AVALIACAO RADIOGRAFICA ......ooiuiiiieeeeeeeeeeeeee e 33
B. DISCUSSAD ...ttt 39
7. CONCLUSAO. ...ttt 47

8. REFERENCIAS .....cco oo ettt e, 48






LISTA DE ABREVIACOES

atm: atmosfera

cm: centimetros

kg: kilogramas

KGy: kilo grey

mm: milimetros

MPD: membro pélvico direito

MPE: membro pélvico esquerdo

PO: pés-operatoério imediato

TPLO: Osteotomia Niveladora do Platd Tibial
LCCr: Ligamento cruzado cranial

RLCC: Ruptura de ligamento cruzado cranial
TTA: Avanco da tuberosidade tibial

TTAm: Avanco da tuberosidade tibial modificada

UNESP: Universidade Estadual Paulista



LISTA DE TABELAS

Tabela 1: Relacdo de pacientes submetidos ao tratamento cirdrgico da ruptura do
ligamento cruzado cranial pela técnica do avan¢o da tuberosidade tibial modificada
0114z T o (ol o= o T 0 1] =T o JA PP PRI 29

Tabela 2: Resumo dos resultados referentes transoperatorio da TTAmM. ................. 31

Tabela 3: Comparacbes multiplas das frequéncias dos escores de claudicacdo
dentro dos momentos pré-operatorio, 30, 60, 90 e 120 dias pds-operatdrios seguida
da mediana e valor maximo e minimo observado em cada momento. ..................... 33

Tabela 4: Comparac6es mdltiplas dos escores referentes a unido éssea avalidada
radiograficamente nos diferentesS MOMENTOS............uuuuuiuiiiiiiiiiiiiiiiiiieaaeee 34



Vi

LISTA DE QUADROS

Quadro 1: Perfil de cdes doadores de 0SS0S........coeeieiiiiieeiiiiiiieeeiiiee e e e e 16

Quadro 2: Escores radiograficos referentes a unido 6ssea segundo John et al.
0SS 28



vii

LISTA DE FIGURAS

Figura 1: Imagem fotogréfica de pelve de cdo demonstrando as osteotomias para
coleta de cunha Ossea para utilizacdo como espacador na TTA modificada. Apés
enxertia, as medidas “a” e “b” da cunha corresponderao, respectivamente ao avancgo
da tuberosidade e ao comprimento da osteotomia tibial. Fonte: Arquivo pessoal

203 TR OO 17

Figura 2: Implantes 6sseos caninos coértico-esponjosos submetidos ao processo de
liofilizacdo e esterilizacdo por meio de irradiacdo gama. Notar formato de cunha com
larguras variadas, da esquerda para a direita: 3, 6, 9, e 12 mm. Observar ainda a
ambarizacdo dos frascos, antes translicidos, ocasionada pela irradiacdo gama.:
ArquUIVO PESSO0AI (2014). .euuiiii e e e e e aaaaaan 18

Figura 3: Método da tangente comum aplicado para calculo do avanco da
tuberosidade tibial modificada. Projecdo mediolateral de joelho de cdo com ruptura
do ligamento cruzado cranial. Da esquerda para a direita, inicialmente, circulos séo
sobrepostos as superficies do fémur e tibia. O centro destes circulos é ligado,
formando uma reta (azul). Perpendicular a esta reta é tracada a reta tangente
comum (TG), reta amarela, entre a superficie articular do fémur e da tibia. Para
identificar o avanco da tuberosidade tibial, uma reta (vermelha) é tracada tangente a
patela e perpendicular & TG. A distancia (A) entre a crista tibial e esta reta, é a
medida em milimetros que deve assumida como avanco necessario para a
tuberosidade tibial na TTAm. Fonte: Arquivo pessoal (2014)............cccvveeeeeeeeeeeennnn, 21

Figura 4: Exposicdo de face medial da tibia de membro pélvico direito de céo
preparado para cirurgia de TTA modificada. Notar bandagem medial da tibia. Fonte:
ArquIVO PESSO0AI (2014). .euuniieieeeeeeeee e e e e e aaaaa 22

Figura 5: Imagem de membro pélvico esquerdo de cdo submetido avanco da
tuberosidade tibial modificada. Observar a exposi¢cao da face medial da tibia (A) para
realizacdo de osteotomia (B). Em C, notar linha de osteotomia finalizada, mantendo
porcao distal da tuberosidade tibial integra. A seta amarela indica perfuragéo feita
previamente a osteotomia. Em D, a tuberosidade sendo afastada em seguida,
preenchimento do gap implante 6sseo cortico-esponjoso aldgeno liofilizado (seta
verde, E e F). Fonte: Arquivo Pessoal (2014). ......oouvvvvviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeee 24

Figura 6: TTAm (cont.) Fixac&o da crista tibial e enxerto 0sseo cortico-esponjoso por
meio de parafusos de titanio aplicados em sentido craniocaudal. Fonte: Arquivo
ST TS0 T= L (20 0 25

Figura 7: Membro pélvico esquerdo de cdo sem raca definida, 30 (foto da esquerda)
e 60 dias (foto da direita) pés-operatérios. Notar alteracdo cutanea no foco cirdrgico



viii

aos 30 dias, com presenca de fistula no foco cirdrgico. Aos 60 dias, apés terapia
antimicrobiana é possivel ver remisséo dos sinais. Fonte: Arquivo Pessoal (2014). 32

Figura 8: Imagens radiograficas de joelho direito de dois pacientes (A-E e A’-E’)
submetidos a TTAmM com uso de 0sso cOrtico-esponjoso como espacador e fixacéo
com parafusos de titanio. Notar a evolucdo da unido 6ssea entre implante 0sseo e
sitio receptor do momento pos-operatorio imediato (A, A’), aos 30 (B, B’), 60 (C, C),
90 (D, D’) e 120 dias (E, E’) ap6s o tratamento. Fonte: Arquivo Pessoal (2014)....... 35

Figura 9: Imagens radiograficas de joelho esquerdo de dois pacientes (A-E e A’-E’)
submetidos a TTAmM com uso de 0sso cOrtico-esponjoso como espacador e fixacéo
com parafusos de titanio. Notar a evolugcdo da unido déssea entre implante ésseo e
sitio receptor do momento pés-operatorio imediato (A, A’), aos 30 (B, B’), 60 (C, C),
90 (D, D’) e 120 dias (E, E’) apds o tratamento. Fonte: Arquivo Pessoal (2014)....... 36

Figura 10: Evolucdo da consolidacdo 6ssea em tibia esquerda de cdo submetido a
TTAm. Notar a fratura da porc¢éo distal da cristal da tibia aos 30 dias e aos 60, 90 e
120 dias progressdo na cicatrizacdo Ossea. PO: poOs-operatério imediato; d: dias.
Fonte: Arquivo PESS0al (2014). ......uuuuuuuiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiis bbb eenanee 37

Figura 11: Imagens radiogréficas de joelho esquerdo de cao submetido a TTAmM com
uso de implante 6sseo cortico-esponjoso como espacgador e fixagdo com parafusos
de titAnio. Em B,30° dias apds a cirurgia, notar lise e inicio de reabsor¢cao do 0sso
implantado decorrente de infeccdo do foco cirargico. Em C (60 dias), apos terapia
antimicrobiana oral, ja é possivel verificar unido 6ssea entre implante e tecido
adjascente. e em D (120 dias), unido completa, sem distingdo entre implante e 0sso
adjacente. Fonte: Arquivo Pessoal (2014). .....cooeeeeieiiiiiiie e 38



IMPLANTE OSSEO ALOGENO LIOFILIZADO E ESTERILIZADO POR
IRRADIACAO GAMA UTILIZADO COMO ESPACADOR NO AVANCO DA
TUBEROSIDADE TIBIAL MODIFICADA PARA TRATAMENTO DA DOENCA DE
LIGAMENTO CRUZADO CRANIAL EM CAES.

RESUMO- O presente estudo teve como objetivo avaliar, clinica e
radiograficamente a utilizacdo de cunha de 0sso aldégeno cortico-esponjoso liofilizada
e esterilizada em raio gama, obtida de banco de ossos, implantada como espagador
na TTA modificada em 16 joelhos de 15 cdes com diagnostico clinico de doenca do
ligamento cruzado cranial. Os pacientes foram submetidos a radiografias e avaliagéo
da locomocdo previamente ao procedimento cirargico. No pos-operatério, as
avaliacbes foram realizadas imediatamente apés a cirurgia e aos 30, 60, 90 e 120
dias. A ferida cirdrgica foi avaliada quanto a sinais de infeccao e rejeicdo do implante
0sseo. Locomocédo foi graduada em escores 0-5, sendo 0: paciente clinicamente
saudavel e 5: impoténcia funcional do membro. As interfaces corpo da tibia-
implantedsseo-crista tibial foram avaliadas radiograficamente em escores de 0-3
cada interface, sendo 0: nenhum contato entre implante e osso adjacente e 3 ponte
O0ssea em toda extensdo da interface. Os pacientes apresentaram boa recuperagao
clinica e radiogréfica. A utilizacdo dos espacadores 6sseos para TTAm oriundos de
banco de ossos apresentou praticidade e comodidade em termos de
armazenamento e transporte dos o0ssos. O espacador 6sseo liofilizado permitiu
execucao rapida e satisfatéria da TTAm, apresentando resisténcia a perfuracao e
fixacdo com parafusos em 87,5 % dos casos (14, n=16) e tempo cirargico médio de
45,9 minutos. Nao se observou reac¢des imunogénicas com consequéncias clinicas
em 93,7% dos casos. Um paciente (n=16) apresentou infeccdo do foco cirdrgico,
com remissdo dos sinais apOs terapia antimicrobiana. Foi possivel verificar
recuperacao funcional do membro em todos os pacientes, sendo observado aos 120
dias, maior nimero de pacientes clinicamente saudaveis em comparacdo aqueles
com claudicacao (p<0,05). Em todos os pacientes, foi possivel verificar incorporagao
do implante 6sseo a tibia. A unido 6ssea ocorreu de forma progressiva, sendo 0s
estagios de unido Ossea observados nas radiografias aos 60, 90 e 120 dias
significativamente maiores (p<0,05) que aqueles observados aos 30 dias e pos
imediato. Com base nos dados desta pesquisa foi possivel concluir que 0 0sso
liofiizado apresenta baixa imunogenicidade, propriedades osteocondutoras e
osteoindutoras quando utilizado como espacador na TTAm. Este espagador mantem
0 avanco da tuberosidade tibial adequadamente, permitindo recuperacéo clinica dos
pacientes enquanto o gap na tibia € preenchido com osso neoformado.

Palavras-chave: claudicacdo, doenca articular, banco de o0ssos.



FREEZE-DRIED BONE ALLOGRAFT STERILIZED BY GAMMA-RADIATION AS
SPACER DEVICE FOR NOVEL TIBIAL TUBEROSITY ADVANCEMENT IN
CRANIAL CRUCIATE LIGAMENT DISEASE IN DOGS.

ABSTRACT- This study proposed to use wedge of lyophilized cortico-
cancellous bone and sterilized by gamma ray, obtained from bone bank, as a spacer
device in TTA modified in 16 knees of 15 dogs with cranial cruciate ligament disease.
Animals were submitted to radiographic and gait assessments preoperatively,early
postoperatively and following 30, 60, 90 and 120 days. The surgical wound was
evaluated for signs of infection and rejection of the bone implant. Locomotion was
graded 0-5, with O: clinically healthy patient and 5: limb functional impotence. As
tibial-tibial-implant-tibial crest interfaces were evaluated radiographically in scores of
0-3 each interface, being 0: no contact between implant and adjacent bone and 3
bone bridge throughout the interface. All animals exhibited good clinical outcome..
The use of bone grafts from bone bank was practical and convenient in terms of
grafts storage and transportation. Freeze-dried bone graft allowed rapid and
satisfactory execution of modified TTA, presenting resistance to drilling and screw
fixation in 87.5% of cases (14, n = 16) and mean time of procedures 45.9 minutes.
Immunogenic responses with clinical consequences wasn't observed in 93.7% of
cases. One patient (n = 16) presented infection of surgical focus, with remission of
signs after antibiotic therapy. It was possible to verify functional recovery of the limb
in all patients, being observed at 120 days, more clinically healthy patients in
comparison with those claudication (p<0.05). In all patients, we found the
incorporation of the graft to the tibia. Bone union occurred gradually, with the bone
union stages observed in radiographs at 60, 90 and 120 days significantly higher (p
<0.05) than those observed at 30 days and immediately after surgery. Based on the
data of this research it was possible to conclude that the lyophilized bone presents
low immunogenicity, osteoconductive and osteoinductive properties when used as a
spacer in the TTAm. This spacer maintains the advancement of the tibial tuberosity
adequately, allowing clinical recovery of the patients while the gap in the tibia is filled
with neoformed bone.

Keywords: lameness, joint disease, bone bank.



1. INTRODUCAO

A deficiéncia ou doenca do ligamento cruzado cranial € a condicdo mais
comum que afeta o joelho canino, representando a maior causa de claudicagao do
membro pélvico e doenca articular degenerativa desta articulacdo (DENNY;
BUTTERWORTH, 2006).

Diversos procedimentos cirargicos foram desenvolvidos ao longo dos anos
para o tratamento desta afeccao (KOWALESKI; BOUDRIEAU; POZZI, 2012).
Entretanto, os mais recentes tém se fundamentado na biomecéanica do joelho e na
sua estabilizacdo, consistindo-se basicamente de osteotomias corretivas
(BODRIEAU, 2009)

O avanco da tuberosidade tibial (TTA) para tratamento do joelho com
ligamento cruzado cranial deficiente em cées foi introduzido no ano de 2002 e vem
sendo utilizada com excelentes resultados, sendo observado retorno funcional do
membro em curto periodo pdés-operatério (MONTAVON; DAMUR; TEPIC, 2002;
LAFAVER et al., 2007). A articulacdo do joelho é estabilizada durante o apoio de
peso em consequéncia da neutralizacdo do impulso tibial cranial. A neutralizacdo é
alcancada por meio da osteotomia e avanco da tuberosidade da tibia que posiciona
o ligamento patelar mais cranialmente, perpendicular a linha do platé tibial (TEPIC;
DAMUR; MONTAVON, 2002).

A crista da tibia osteotomizada é mantida sob avanco cranial mediante um
espacador de titanio, denominado cage, parafusos, placa e “garfo” fixado a placa,
todos implantes de titanio (MONTAVON; DAMUR; TEPIC, 2002).

Modificagbes da TTA foram realizadas, mantendo-se resultados comparaveis a
técnica original (MEDEIROS, 2011; ROCHA, 2012; ROCHA et al., 2012;
(MEDEIROS et al., 2016). Medeiros (2011) e Rocha (2012) utilizaram biomateriais
como espacgadores em substituicdo ao cage de titanio e, utilizando o mesmo
principio da técnica de Maquet (1976), mantiveram a por¢éo distal da crista da tibia
osteotomizada unida a diafise tibial, fixando a tuberosidade com parafusos em
sentido craniocaudal. De acordo com o0s autores, a técnica de Avanco da

Tuberosidade Tibial modificada (TTAmM) pode ser utilizada para o tratamento da



RLCCr em caes de qualquer tamanho, apresentando menor custo de implantes e
sendo mais verséatil que o TTA convencional.

A utilizacdo de materiais bioativos em detrimento do cage de titanio tem
ganhado destaque. Rocha et al. (2012) e Lima (2012) utilizaram o enxerto autdbgeno
colhido em formato de cunha da crista iliaca como espacador, fixando com
parafusos cranio-caudais a crista ao enxerto e este a diafise da tibia. A utilizacdo do
0SSO autégeno, consagrado como padrdo ouro de enxertia, além de apresentar
custos reduzidos mostrou-se procedimento de exceléncia na reparacdo éssea e
recuperacédo precoce da funcionalidade do membro com LCCr deficiente. Contudo, a
necessidade de um segundo procedimento cirargico, aumento do tempo cirdrgico e a
morbidade pds-operatéria do sitio de coleta do enxerto (ROCHA et al. 2012; LIMA,
2012), estimula pesquisadores a buscarem alternativa que possa se assemelhar a
exceléncia na consolidacdo do enxerto autégeno, porém que ndo gere morbidade
adicional ao paciente.

Os enxertos e implantes diferem entre si de acordo com sua estrutura e
composi¢do podendo basicamente prover um ou mais dos componentes essenciais
como matriz O0ssea osteocondutora; proteinas osteoindutoras e células vivas
osteogénicas (DINOPOULOS; DIMITRIOU; GIANNOUDIS, 2012).

Embora o enxerto ésseo autdgeno mantenha-se como “padrao ouro” para
estimular a reparacdo O0ssea, a dor e recuperacdo pos-operatérias associadas ao
sitio de coleta, necessidade de intervencao cirdrgica adicional e fornecimento muitas
vezes insuficiente de enxerto associada a esta técnica, gera a busca de diferentes
estratégias e substitutos 6sseos. Uma alternativa utilizada em detrimento ao enxerto
autdgeno é a enxertia aldgena, ou seja, oriunda de outros individuos, porém da
mesma espécie (FINKEMEIER, 2002).

Tecido 6sseo alogenos e xendgenos podem ser armazenados em bancos de
0ssos, tornando-se facilmente disponiveis durante o ato cirargico em grandes
guantidades. Ademais, ndo causam danos as estruturas 0sseas do hospedeiro nédo
havendo necessidade de cuidados pds-operatorios relacionados a coleta do enxerto
(FINKEMEIER, 2002).

Para formacdo de banco de 0ssos é necessario que este tecido seja
devidamente processado e armazenado (ROOS; CAMISA JUNIOR; MICHELIN,



2000). A liofilizacdo tem se mostrado cada vez mais um método eficiente na
conservacao de tecidos para uso a longo prazo (GALIA et al., 2005). Trata-se de um
método de preservacgao por desidratacdo causando minima alteracéo bioquimica do
tecido (BOSS, 2004).

O osso liofilizado é rotineiramente armazenado em bancos de 0ssos em
medicina e utilizado como implante 6sseo. Sua aplicacdo é feita tanto de maneira
alégena como xendgena, tendo em vista a semelhanca fisico-quimica apresentada
por estes ossos de diferentes origens apés a liofilizagdo (GALIA et al., 2009;
MORATO, 2013). Apdés 0 processamento, 0 0SSO esponjoso mantém propriedades
ostecondutoras e osteoindutoras (DINOPOULOS; DIMITRIOU; GIANNOUDIS,
2012).

Morato (2013) realizando estudos pré-clinicos em coelhos, observou que o
0sso esponjoso liofilizado canino atuou como bom preenchedor de falhas ésseas
guiando o processo de regeneracdo. Observou-se ainda baixa antigenicidade,
osteointegracdo do implante ao osso receptor e propriedades de osteoconducao e
osteoinducéo.

Sendo assim, este estudo propde a utilizacdo de uma cunha Ossea aldgeno
cortico-esponjosa liofilizada, como espacador na TTA modificada em cdes com
doenca do ligamento cruzado cranial. Pretende-se avaliar a exequibilidade da
técnica quando da utilizacdo do implante alégeno, bem como reacdes locais ao
implante apés a cirurgia. Adicionalmente, pretende-se evidenciar radiograficamente
0s possiveis beneficios a consolidacdo d6ssea decorrentes da utilizacdo do 0sso

liofilizado como espacador.



2. REVISAO DA LITERATURA

2.1 DOENCA DO LIGAMENTO CRUZADO CRANIAL

2.1.1 Consideracfes Gerais

O ligamento cruzado cranial (LCCr) possui trés funcbes biomecanicas
basicas, sendo estas, restringir a rotacdo medial da tibia, evitar o deslocamento
cranial da tibia em relacdo ao fémur e impedir a hiperextensdo do joelho
(PIERMATEI; FLO; DeCAMP, 2009).

O termo doenca do ligamento cruzado cranial (DLCCr) é utilizado para definir
uma variedade de desordens que podem afetar esta estrutura anatdmica resultando
em falha de sua funcdo (KOWALESKI; BOUDRIEAU; POZZI, 2012). A exata
etiopatogenia da DLCCr é pouco entendida e controversa, sendo condi¢do
multifatorial que culmina na completa “faléncia do 6rgéao”, ou seja, da articulagado do
joelho (COOK, 2010; GRIFFON, 2010).

Fatores que tém sido implicados como causadores da DLCCr e consequente
ruptura do ligamento incluem a conformacdo anormal do membro, obesidade, falta
de exercicio, angulacdo excessiva do platé tibial; entretanto, nenhuma destes fatores
sdo comprovadamente estabelecidos como causa direta da degeneracdo e ruptura
do ligamento cruzado cranial (KOWALESKI; BOUDRIEAU; POZZI, 2012).

Durante algum tempo, a excessiva inclinagdo do plato tibial foi reportada em
cdes com RLCC diferentemente do que se observara em caes higidos. Contudo
investigacOes adicionais falharam em atribuir a esta conformagéo, causa direta da
doenca do ligamento (WILKE et al., 2002; REIF; PROBST, 2003)

Estudos tém revelado cargas as quais o joelho é submetido gerando a
contracdo da musculatura caudal da coxa o relaxamento do quadriceps, que atua
naturalmente como mecanismo de protecdo ao estiramento excessivo do LCCr.
Desta forma a obesidade e uma condicdo muscular alterada poderiam resultar em
injaria repetitiva ao LCCr levando a falha mecénica, stress e ruptura (KOWALESKI,
BOUDRIEAU; POZZI, 2012).



A RLLC afeta ampla variedade de racas. De acordo com Hoffman et al.
(2006), as racas mais acometidas sdo o Labrador (29 %) e caes sem raca definida
(23 %). Contudo outros estudos demonstram a prevaléncia em diversas ragas, tais
como, Rottweiler, Staffordshire Terrier, Akita, Mastiff Napolitano, S&o Bernardo
dentre outros (KOWALESKI; BOUDRIEAU; POZZI, 2012).

Foi observada maior prevaléncia da RLCC em fémeas caninas do que em
machos e ainda maior incidéncia em pacientes castrados (DUVAL et al., 1999).

Em muitos casos, a RLLC estard presente em ambos os joelhos. Muito
embora o quadro clinico possa se manifestar em um membro inicialmente, € comum
o acometimento do joelho contralateral (PIERMATEI; FLO; DeCAMP, 2009). Buote
Fusco e Radasch (2009), em estudo realizado em pacientes da raca Labrador,
demonstrou que o tempo médio para ruptura do LCCr contralateral ao ligamento ja
rompido é de cerca de 5,5 meses. Ainda, outros autores demonstram que 37% dos
pacientes apresentardo RLCC contralateral ap6s periodo médio de 17 meses apos o
diagnostico da RLLC unilateral (KOWALESKI; BOUDRIEAU; POZZI, 2012).

2.1.2 Apresentacdo clinica e diagndéstico

O exame fisico pode revelar dor a manipulacdo do joelho, flexdo e extensao,
graus variaveis de crepitacdo dependentes do estagio da doenca articular
degenerativa ou de lesdo de menisco concomitante (KOWALESKI; BOUDRIEAU,;
POZZI, 2012).

Embora a dor seja notada prematuramente com claudicacdo sem apoio de
peso, a maioria dos pacientes comecara a utilizar o membro dentro de duas a trés
semanas e aparentemente podem melhorar por alguns meses até que o declinio
gradual ou subito do membro seja notado (PIERMATEI; FLO; DeCAMP, 2009).

Os testes clinicos de compresséo tibial e movimento de gaveta cranial, nos
quais é feito o diagndstico de instabilidade do joelho, sdo o esteio para o diagndstico
da RLCC (KOWALESKI; BOUDRIEAU; POZZI, 2012).

O diagnostico de RLLC baseia-se no exame fisico do paciente, ainda assim

exame radiografico deve ser realizado a fim de se verificar o deslocamento cranial



da tibia em relacdo ao fémur e o grau de doenca articular degenerativa, sendo
importante fator prognostico (PIERMATEI; FLO; DeCAMP, 2009).

Um dos achados radiogréficos precoces mais consistentes é a perda da
radiopacidade da gordura infra-patelar na projecdo médio-lateral. Este achado indica
volume aumentado de liquido sinovial (efuséo articular), alteracao inicial quando da
injuria articular (KOWALESKI; BOUDRIEAU; POZZI, 2012).

2.1.3 Tratamento Clinico

Racas de pequeno porte com menos de 15 kg de peso corpéreo podem ser
submetidas a tratamento conservativo que consiste na restricdo de exercicios a
curtas caminhadas na coleira e no uso de anti-inflamatérios (VASSEUR, 2007).

Se a claudicacdo persistir, a estabilizacdo cirdrgica da articulacdo deve ser
recomendada (DENNY; BUTTERWORTH, 2006). Esses pacientes aparentam
funcdo normal do membro pélvico acometido; entretanto, a instabilidade persiste e
frequentemente se desenvolve doenca articular degenerativa (KOWALESKI,
BOUDRIEAU; POZZI, 2012).

2.1.4 Tratamento Cirargico

Os tratamentos cirdrgicos sao divididos em técnicas de reconstrucéo
intracapsulares, extracapsulares e periarticulares ou osteotomias corretivas.

Métodos intracapsulares geralmente envolvem substituicdo anatémica do
LCCr com enxertos autdgenos, alégenos ou materiais sintéticos Tais técnicas
mimetizam a posi¢cdo e a biologia original do LCCr sendo, contudo, relativamente
invasivas. O material utilizado na substituicio do ligamento pode esgarcar ou
romper, configurando uma desvantagem do procedimento (PIERMATEI; FLO;
DeCAMP, 2009).

Na reconstrucdo extracapsular o objetivo é estabilizar a articulacdo pelo
aumento da tensdo ou reforco dos tecidos retinaculares laterais (DENNY;

BUTTERWORTH, 2006). Envolve a colocacéo de suturas fora da articulagdo ou



redirecionamento do ligamento colateral lateral. Reconstru¢cdo extracapsular com
suturas sao geralmente incorretamente referidas como suturas de imbricacéo.
Numerosos padroes e combinacdes de origens e inser¢cfes de suturas tém sido
descritos. A origem mais comumente usada na sutura extracapsular € a fabela
lateral, e a insercdo mais comum € a crista tibial (JOHNSON; HULSE, 2005).

As técnicas para tratamento da DLCC periarticulares e as osteotomias
corretivas restauram a estabilidade através da mudanca na anatomia local do joelho
(DENNY; BUTTERWORTH, 2006).

Alguns exemplos dessas técnicas sdo o Avanco da Cabeca da Fibula, a
Osteotomia Niveladora do Platd Tibial (TPLO), a Osteotomia Tibial em Cunha
(TWO), a Osteotomia Tibial Tripla (TTO) e o Avanco da Tuberosidade Tibial (TTA).

2.1.4.1 Avanco da Tuberosidade Tibial (TTA)

O avanco da tuberosidade da tibia, comumente referida pela sigla TTA, bem
como a TPLO séo técnicas que modificam a geometria da tibia em seu aspecto
proximal de tal forma que restaura a estabilidade dinamica do joelho, recuperando
assim a funcionalidade do membro, prevenindo a deterioragdo do menisco medial e
minimizando o desenvolvimento de doenca articular degenerativa no joelho com
LCCr deficiente (LAFAVER et al., 2007; BOUDRIEU, 2009).

Esta técnica foi inicialmente descrita em humanos por Maquet (1976) como
um procedimento para diminuir a pressao femoropatelar e para reduzir o indice de
osteoartirte do joelho e condromalécia da patela.

O avanco da tuberosidade tibial como tratamento da doenca do ligamento
cruzado cranial em pacientes da espécie canina foi introduzido por Montavon, Damur
e Tepic em 2002.

A técnica foi baseada na analise do modelo mecanico das forgas internas e
externas atuantes no joelho. Esse modelo assume que forgcas atuantes na
sustentacdo do peso pela articulacdo do joelho resultam em uma forga total
aproximadamente paralela ao ligamento patelar (GUERRERO, 2003; BOUDRIEAU,
2006; HOFFMAN et al., 2006). O principio biomecanico desse método consiste em

neutralizar a forca tibial cranial posicionando o tendao patelar perpendicular ao platd



tibial, pois se a angulacéo entre eles for mantida no maximo a 90°, quando o joelho
estd em extensado de 135°, ndo havera forca femorotibial cranial direta, resultando na
auséncia da subluxagdo cranial da tibia, obtendo uma articulagdo funcional
(BOUDRIEAU, 2006; TEPIC, 2006; MILLER et al.,, 2007). A TTA é um método
relativamente simples de alterar a insercéo do ligamento patelar, modificando assim
a funcao do joelho. A disseccéo cirurgica € limitada a superficie medial da tibia, com
osteotomia similar a realizada na transposi¢do da tuberosidade tibial para correcédo
de luxacdo de patela, embora com osteotomia de um fragmento maior de 0sso
(LAFAVER et al., 2007; KOWALESKI; BOUDRIEAU; POZZI, 2012).

E realizada a osteotomia da tuberosidade tibial, e usando-se o cage, que age
como espacador, a tuberosidade tibial é deslocada cranialmente, entdo se faz a
estabilizacdo desse segmento unindo sua porcédo distal novamente ao corpo da tibia
por meio de uma placa de titanio (BOUDRIEAU, 2006). A placa para estabilizacéo,
especialmente desenhada, € fina e feita de titanio puro, o que garante excelente
biocompatibilidade, sendo fixada na tuberosidade tibial por um “garfo” que se
encaixa na placa, e no corpo da tibia por parafusos (LAFAVER et al., 2007).

Modificagcbes desta técnica ja foram realizadas, mantendo-se resultados
satisfatorios em relagcdo a técnica original (MEDEIROS, 2011; ROCHA, 2012;
ROCHA et al., 2012). Medeiros (2011) e Rocha (2012) demonstraram, em estudo
clinico em caes com RLCC, que o avanco da tuberosidade tibial pode ser realizado
com menor quantidade de implantes, ou seja, apenas dois parafusos corticais
posicionais em sentido craniocaudal na tibia. Ademais, estes autores utilizaram
biomateriais como espacadores em substituicdo ao cage de titanio e, utilizando o
mesmo principio da técnica de Maquet (1976), mantiveram a porcao distal da crista
da tibia unida a diafise tibial, seja por tecido 6sseo ou por periosteo.

A utilizacdo de materiais bioativos em detrimento do cage de titanio tem
ganhado destaque. Rocha et al. (2012) e Lima (2012) utilizaram o enxerto autégeno
colhido da crista iliaca como espacador, fixando com parafusos cranio-caudais a
crista ao enxerto e este ao corpo da tibia. A utilizacdo do osso autdgeno, consagrado
como padrdao ouro de enxertia, mostrou-se um procedimento de exceléncia na

reparacdo 0ssea e recuperacdo precoce da funcionalidade do membro com LCCr



deficiente. A morbidade pods-operatéria do sitio de coleta do enxerto deve ser
considerada quando da utilizacdo desta técnica (ROCHA et al. 2012; LIMA, 2012).

2.2 SUBSTITUTOS OSSEOS

Os substitutos Gsseos sao classificados de acordo com seu local de origem e
composicdo. De acordo com Denny e Butterworth, (2006), podem ser obtidos do
préprio individuo (autdlogo/autdgeno), de individuos da mesma espécie
(homélogo/alégeno) ou ainda de individuos de espécies diferentes (heterélogo/
xenégeno), sendo que os dois Ultimos devem passar por algum tipo de
processamento para conservacao e estocagem em banco de 0ssos previamente a
implantacdo no hospedeiro.

Em relacdo a composicdo, tecidos 0sseos esponjosos, corticais, cortico-
esponjosos e osteocondrais, podem ser utilizados para enxertia. O tecido esponjoso
consiste de tecido ésseo trabecular removido do interior de 0ssos longos na regiao
metafisaria, sendo mais comumente utilizado para preenchimento de falhas 6sseas.
J& o tecido cortical € composto por 0sso compacto, que promove principalmente
suporte estrutural. O cértico-esponjoso é a associacdo dos dois anteriores, enquanto
que o tecido osteocondral resulta da associacdo entre cartilagem articular e osso
subcondral (MILLIS; MARTINEZ, 2007).

2.2.1 Funcoes

As caracteristicas biologicas de cada substituto 6sseo variam, fazendo que os
mesmos apresentem diferentes propriedades de osteoinducédo, osteoconducdo,
osteogénese e suporte estrutural (DINOPOULOS; DIMITRIOU; GIANNOUDIS,
2012).

A osteoindugdo é o processo pelo qual células tronco mesenquimais
pluripotenciais e células osteoprogenitoras sé@o induzidas a diferenciarem-se em
osteoblastos, que entdo proliferam e produzem matriz mineralizada. Esta inducao
ocorre apds exposicdo das células mesenquimais a matriz 60ssea e a varias

moléculas incluindo a proteina 6ssea morfogénica (BMP) e outros fatores de
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crescimento (CAVASSANI; MORAES; PADILHA FILHO, 2001; MILLIS; MARTINEZ,
2007; DINOPOULOS; DIMITRIOU; GIANNOUDIS, 2012).

A osteoinducdo estd presente em maior intensidade em enxertos frescos.
Apdés serem submetidos ao congelamento ou liofilizacdo, os tecidos corticais
alégenos ou xendgenos perdem a capacidade osteoindutora. No caso dos 0Ss0s
esponjosos a capacidade osteoindutora também é reduzida pelo processamento,
muito embora haja certa manutencdo desta funcdo (DINOPOULOS; DIMITRIOU,
GIANNOUDIS, 2012).

Outra propriedade importante dos enxertos 6sseos é a osteoconducéo,
processo tridimensional de crescimento de capilares, tecidos perivasculares e
células osteoprogenitoras do leito receptor para o interior do enxerto, o qual servira
de molde para o intracrescimento desses tecidos (GOLDBERG; STEVENSON, 1987,
CORNELL; LANE, 1998; MARTINEZ; WALKER, 1999; FINKEMEIER, 2002). A
osteoconducao é dependente da arquitetura do tecido 6sseo, sendo mais rapida em
tecido esponjoso do que em tecido cortical, devido a maior porosidade do primeiro
(CORNELL; LANE, 1998).

A osteogénese € a formacdo de o0sso novo por células do enxerto que
sobreviveram a transferéncia do local doador para o leito receptor. Por resultar da
transferéncia de células vivas, sO ocorre em enxertos autdgenos (MILLIS;
MARTINEZ, 2007; DINOPOULOS; DIMITRIOU; GIANNOUDIS, 2012). Alguns
estudos in vitro sugerem que 60% das células transplantadas, mantidas em solucao
salina a temperatura ambiente podem sobreviver até trés horas apds a coleta
(MILLIS; MARTINEZ, 2007).

O 0ss0 esponjoso autdbgeno é mais osteogénico em comparacao ao enxerto
cortical autdbgeno. Embora os implantes preservados ndo possam produzir 0Sso
imediatamente devido a auséncia de células vivas viaveis, tecidos 6sseos frescos e
preservados podem contribuir para regeneracdo 6ssea por meio da osteoinducao e
osteoconducao (FINKEMEIER, 2002; MILLIS; MARTINEZ, 2007).

O suporte estrutural € outra propriedade que o substituto O0sseo pode
apresentar. E uma caracteristica observada apenas nos enxertos corticais,
autdgenos ou nao, os quais tém basicamente a funcdo de prover suporte estrutural e
osteoconducao (WEIGEL, 1996; ZILIOTTO et al., 2003; MILLIS; MARTINEZ, 2007,
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PADILHA FILHO; PENHA; SOUZA, 2008). Eles conferem primariamente
sustentacdo mecanica, agindo como preenchedores de espaco ou escoras de
sustentacdo de peso, juntamente com o dispositivo de fixagdo interna rigida que o
fixa ao leito receptor (FINKEMEIER, 2002). Os aloimplantes corticais sdo excelentes
meios de suporte mecéanico, possuem potencial osteocondutor embora este seja
maior em 0SS0S esponjosos, porém, estimulam pouca resposta osteogénica por
serem acelulares. A dificuldade encontrada frente ao uso desta técnica € a grande
variacdo dos tamanhos dos esqueletos dos animais, o que reduz consideravelmente
a possibilidade de se encontrar um doador que seja compativel com a conformacao
fisica do animal receptor (FINKEMEIER, 2002; DINOPOULOS; DIMITRIOU;
GIANNOUDIS, 2012).

Osso esponjoso, tanto autdégeno quanto alégeno, é bom preenchedor de
lacunas e falhas 6sseas (MORATO, 2013), contudo ndo proporciona substancial
suporte estrutural imediato. Alguns autores afirmam que este tipo de estrutura pode
fornecer algum suporte mecanico em relacdo a compressédo (FINKEMEIER, 2002;
DINOPOULOS; DIMITRIOU; GIANNOUDIS, 2012).

2.2.2 Coleta dos Enxertos

O enxerto 6sseo esponjoso pode ser colhido da metafise de qualquer osso
longo e pode ser implantado de maneira autdégena. Os sitios de coleta mais comuns
incluem a crista iliaca, umero proximal e tibia proximal. Porém, esta técnica muitas
vezes fornece quantidade insuficiente de material, além de aumentar o risco de
infec¢des cirurgicas, de dor pds-operatdria e a ocorréncia de transtornos durante o
procedimento para reposicionamento do animal para coleta (SANTOS; RAHAL,
2004; DINOPOULOS; DIMITRIOU; GIANNOUDIS, 2012).

O osso cortical autégeno tem seu uso limitado, devido a dificuldade que se
enfrenta em encontrar um local doador que ndo cause prejuizo pés-operatério ao
paciente. Segmentos 6sseos corticais autdgenos podem ser coletados da ulna ou
das costelas, por exemplo, sem maiores complicagbes. Ainda assim, permanecem

0s inconvenientes de um segundo procedimento cirdrgico, reposicionamento do
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paciente, aumento do tempo de anestesia e dor e necessidade de cuidados poés-
operatorios relacionados ao sitio de coleta (DENNY; BUTTERWORTH, 2006).

Quando se trata de implantes 6sseos corticais e esponjosos alégenos ou
xendgenos, sua coleta deve ser feita em animais jovens, porém, esqueleticamente
maduros (linha de crescimento fechada) , livres de doencas neoplasicas ou
infectocontagiosas. O doador pode ter sido submetido a eutanasia ou ter vindo a
Obito desde que a coleta dos o0ssos seja realizada imediatamente (DENNY;
BUTTERWORTH, 2006). Estes sdo armazenados em bancos de tecido 6sseo para
enxertia.

Bancos de ossos fornecem comodidade e praticidade ao cirurgido visto que
possibilitam a r4pida obtencdo de fragmentos 6sseos em grandes quantidades e
formas variadas para serem utilizados como implantes 6sseos no procedimento
cirargico (ROOS; CAMISA JUNIOR; MICHELIN, 2000).

Os implantes obtidos em bancos de ossos devem ser processados e
conservados de forma que possam ficar armazenados até o momento do
procedimento cirdrgico no qual serdo utilizados. Existem diversos métodos de
conservacao de 0ssos, tais como, glicerina a 98%, mel, congelamento, tintura de
iodo a 2%, liofilizacdo e esterilizacdo em Oxido de etileno e irradiacdo gama (ALIEVI,
2006).

Devido ao fato de tais ossos terem sido retirados de outros individuos para
uso alégeno ou mesmo xenégeno, ha o risco de transmissdo de doencas e
contaminacgdo dos tecidos durante a manipulacdo. Sendo assim, quando da escolha
do doador, ha a necessidade de se seguir rigorosamente os critérios de inclusédo
para doacdo de 0ssos no tocante a auséncia de doenca infecciosa sistémica ou
neoplasica do doador, sendo também necessaria a escolha de métodos confiaveis
de conservacdo de tecidos visto que alguns deles ndo apresentam eficiéncia na
eliminacao de todos os tipos de micro-organismos, sobretudo de formas esporuladas
(ALIEVI, 2006; ROOS; CAMISA JUNIOR; MICHELIN, 2000).

Tendo em vista que durante a estocagem dos 0ssos por longos periodos
pode haver contaminacdo destes tecidos, é imperativa a realizacdo de avaliagbes
microbiolégicas periddicas a fim de averiguar a integridade dos enxertos
(FARRINGTON et al., 1998).
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2.2.3 Liofilizacao

Para o procedimento cirargico de implantacdo de tecido 6sseo é necessario
gue os mesmos previamente retirados do animal doador e preservados de uma
forma adequada (PAPAS, 1968; ROOS; CAMISA JUNIOR; MICHELIN, 2000).
Diferentes métodos de processamento e armazenamento de tecido 6sseo tém sido
propostos e intensamente estudados. Entre esses métodos esta a liofilizagdo, que
permite 0 processamento, a esterilizacdo e o armazenamento de tecido O0sseo
(FEOFILOFF; GARCIA, 1996).

A técnica de liofilizacdo consiste basicamente da remocdo de toda agua da
matéria alvo de conservacdo. Esta desidratacdo ocorre pelo fenémeno da
sublimacdo, ou seja, passagem da agua do estado soélido diretamente para o
gasoso, sem passar pelo estado liquido. Inicialmente as amostras a serem
liofilizadas devem ser congeladas para que a agua nelas contida se solidifique, em
seguida as amostras podem ser direcionadas ao equipamento denominado
liofilizador, que mantem temperaturas e pressao baixas o suficiente para induzir a
sublimacédo da agua. Diversos protocolos que associam temperatura/pressao/tempo
sao encontrados na literatura, podendo haver variagcdes dependendo do tecido a ser
desidratado (ABD-KHORSAND; SABER-SAMANDARI; SABER-SAMANDARI, 2017
SILVA; DUARTE; BARROZO, 2017)

A liofilizacdo é um método de preservacdo no qual ocorre minima alteracao
bioguimica do tecido e preservacao de sua estrutura celular, o que néo ocorreria no
processo de desidratacdo convencional por evaporacdo (CRENSHAW, 1991; BOSS,
2004; SILVA; DUARTE; BARROZO, 2017).

Por ndo se tratar de um processo estéril, o material liofilizado requer
subsequente esterilizacdo o que permite desta forma seu uso com seguranca para
posterior enxertia cirargica. A esterilizagcdo € realizada preferencialmente por
irradiagcdo gama ou autoclavagem (FEOFILOFF; GARCIA, 1996; HACHIYA et al.,
1999; CORNU et al., 2000). Segundo alguns autores, tanto a liofilizagdo como o
processo de esterilizacdo resultam em alterac6es biomecanicas e maior fragilidade
do enxerto 0sseo (STEVENSON, 1998, CORNU et al.,, 2000). Ainda assim, vale

ressaltar que alguns autores afirmam que o processo conjunto de liofilizacdo e
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reidratacdo do o0sso ndo altera sua propriedade biomecanica de compressao
(MACEDO et al., 1999), sendo necessarios mais estudos a respeito.

A liofilizacdo tem se mostrado cada vez mais um meétodo eficiente na
conservagao de tecidos para uso em longo prazo (GALIA et al.,, 2005; VULCANI;
MACORIS; PLEPIS, 2008). O osso liofilizado pode ser armazenado por um periodo
de aproximadamente cinco anos (CRENSHAW, 1991), além disso, pode permanecer
em temperatura ambiente (PAPAS, 1968; TOMFORD et al., 1983). Esses fatores
facilitam sobremaneira 0 manuseio transoperatorio, o envio do material para
hospitais de diferentes localidades e sua estocagem, que pode ser feita em pacotes
ou pequenos frascos de vidro bastando que sejam acondicionados em locais limpos
e secos (OLIVEIRA et al., 2007).

O processo de liofilizacdo éssea proporciona diminui¢cdo da antigenicidade do
enxerto e consequentemente menor risco de rejeicdo pelo receptor. Adicionalmente,
a liofilizacdo, associada a esterilizacdo, € considerada um dos processamentos de
tecidos com menor risco de transmissdo de doencas (KUBLER et al., 1993),

propriedade esta de suma importancia tanto na medicina, quanto na veterinaria.
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3. OBJETIVOS

O objetivo geral do presente estudo foi avaliar o osso esponjoso liofilizado
como opcao de material a ser utilizado como espacador na TTA modificada para
tratamento da doenca do ligamento cruzado cranial em céaes.

Os objetivos especificos foram:

a) Avaliagdo trans-operatéria da utlizagdo do osso liofilizado como

espacador;

b) Verificar aspectos clinicos e radiograficos inerentes ao enxerto quando

aplicado com o espacador na TTA modificada;

c) Avaliacdo de aspectos clinicos quanto a deambulacdo e reacdes teciduais

pos-operatorias;



16

4. MATERIAL E METODOS

Os protocolos desta pesquisa foram submetidos a avaliacdo da Comisséo de
Etica no Uso de Animais — CEUA da Universidade Estadual Paulista — UNESP,

Campus Jaboticabal, tendo sido aprovados sob protocolo n°® 07401/14.

4.1 OBTENCAO DO IMPLANTE OSSEO CORTICO- ESPONJOSO DE CAO

Para producdo do banco de ossos deste estudo, amostras de 0sso cortico-
esponjoso foram coletadas das cristas iliacas de cdes de médio e grande porte, de
racas variadas, submetidos a eutanasia por causas traumaticas e malformacédo

estrutural (Quadro 1).

Quadro 1: Perfil de caes doadores de 0sso0s.

Raca Idade (anos) |Obito
Sem raca definida 2 Atropelamento/Pneumotdrax
Atropelamento/Fratura e luxacdo grave de
: 2
Labrador Retriever coluna
1 Atropelamento/Fratura e luxacdo grave de
Boxer coluna
Dogue alemao 6 Espondilomielopatia cervical caudal/ Eutanasia

Apoés o procedimento de eutandsia finalizado, iniciou-se o processo de coleta
do implante ésseo.

Foi feita tricotomia da regido da pelve do cdo, antissepsia com clorexidina 2%
e, em seguida acesso cirargico dorsal a asa do ilio. Utilizando-se serra oscilatoria,
fragmentos 6sseos cortico-esponjosos foram coletados da asa do ilio, em formato de
cunha conforme descrito por Rocha et al. (2012) e ilustrado na Figura 1. Foram
coletadas trés ou quatro cunhas de 0sso cortico-esponjoso bilateralmente com
larguras variadas (3mm, 6 mm, 9 mm, 12 mm, 15 mm), equivalentes as larguras de
cages de titdnio utilizados na TTA convencional para manter o avanco da

tuberosidade tibial.
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Peridsteo, tecido fibroso e muscular aderidos ao osso foram removidos com a
utilizacdo de bisturi. Em seguida, foram feitas lavagens em agua corrente com
auxilio de uma lavadora de alta pressdo!, a fim de eliminar toda medula 6ssea
contida no 0SSO espon;joso.

Sequencialmente, as amostras o0sseas foram submetidas ao processo de
desengorduramento. Este processo consistiu de sucessivos banhos quimicos nos
quais as cunhas ésseas foram submergidas em solugdo homogénea de etanol e
cloroférmio (proporcao 1:1), durante quatro horas cada banho a temperatura de 4°
Celsius. Durante a submersao, ha formacao de sobrenadante de gordura, visto que
esta possui densidade menor que a solucdo de etanol e cloroférmio. Apds o periodo
de 4 horas, as amostras foram novamente lavadas em agua sob alta pressdo para
remocado de gordura remanescente. Os banhos de desengorduramento foram

realizados até que cessasse a formacao de sobrenadante na solucéao.

Figura 1: Imagem fotografica de pelve de cdo demonstrando as osteotomias para
coleta de cunha éssea para utilizacdo como espacador na TTA modificada.
Apos enxertia, as medidas “a@” e “b” da cunha corresponderao,
respectivamente ao avan¢o da tuberosidade e ao comprimento da
osteotomia tibial. Fonte: Arquivo pessoal (2013).

Os implantes 0sseos foram entdo submetidos ao processo de liofilizag&o junto

ao Departamento de Tecnologia de Produtos de Origem Animal da UNESP -

1 Lavadora de Alta Pressdo Doméstica Intech Machine ‘/HL1600 - 1450 Libras
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Jaboticabal em um liofilizador industrial>. Para tanto, as amostras foram inicialmente
congeladas em freezer convencional (-18° Celcius). Em seguida, colocadas em
bandejas dentro do liofilizador, que inicia o processo com reducdo da temperatura
até -60° Celcius, estabilizando a pressdo em torno de 4x10' atm. O material
permaneceu sob estas condi¢cdes de temperatura e pressao por trés dias para
completa desidratacao.

Os implantes foram acondicionados em frascos de vidro com tampa rosca® e
submetidos a esterilizacdo por meio de irradiagcdo gama*, na dosagem de 25 kGy. O
material foi mantido em temperatura ambiente até o momento de sua utilizacao
(Figura 2).

Figura 2: Implantes 6sseos caninos cortico-esponjosos submetidos ao processo
de liofilizacdo e esterilizacdo por meio de irradiacdo gama. Notar
formato de cunha com larguras variadas, da esquerda para a direita: 3,
6, 9, e 12 mm. Observar ainda a ambarizacdo dos frascos, antes
translicidos, ocasionada pela irradiacdo gama.: Arquivo pessoal
(2014).

2 Liofilizador industrial. MarcaEdwards.Modelo Pirani 501
3 Frasco reagente boro 100 ml- Uniglas®
4 EMBRARAD — Empresa Brasileira de Radiag8es LTDA — Irradiador Industrial JS- 7500, nimero de

série IR 106 - Cotia - SP
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4.2 PACIENTES

Este estudo foi realizado em 16 joelhos de 15 caes com doenca de ligamento
cruzado cranial atendidos na rotina clinico-cirdrgica do Hospital Veterinario
“Governador Laudo Natel” da UNESP Campus Jaboticabal e Hospital Veterinario
Escola da UNICASTELO — Campus Descalvado.

4.2.1 AvaliacBes pré-operatoérias e diagnéstico

Os pacientes com suspeita de RLCC foram submetidos ao exame fisico,
exame ortopédico, hemograma completo e dosagem sérica de ALT (alaninoamino
transferase) e creatinina.

O exame fisico incluiu a palpacao de linfonodos, avaliacdo da coloracdo das
mucosas oral e ocular, afericho de temperatura retal e auscultacdo
cardiorrespiratéria.

Ao exame ortopédico, além da avaliacdo das demais articulacdes, 0s
pacientes foram avaliados quanto a presenca de deslocamento cranial da tibia
(movimento de gaveta) e teste de compressao tibial para diagnostico clinico da

RLCC.

4.2.2 Critérios de incluséo dos pacientes no estudo

Pacientes selecionados para participar do estudo apresentaram:

e Pardmetros avaliados durante o exame clinico dentro dos limites considerados
normais para a espécie canina;

e Dosagem sérica de ALT e Creatinina e hemograma com resultados dentro dos
limites considerados normais para a espécie;

e Auséncia de afeccdo ortopédica com manifestacdes clinicas, associada a RLCC,

e Doencga do ligamento cruzado cranial com diagnostico clinico ou radiografico

4.3 PROCEDIMENTOS PRE-OPERATORIOS
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4.3.1 Planejamento cirargico

O joelho dos pacientes incluidos nesta pesquisa foi radiografado em projecao
meédio-lateral, com posicionamento em angulo de aproximadamente 135 graus,
equivalente a extensdo completa do membro, ndo causando hiperextensdo. Esta
radiografia foi utilizada para calcular a quantidade de avango, em milimetros, ao qual
a crista da tibia deveria ser submetida na técnica de TTA modificada.

Para tanto, utilizou-se o método da tangente comum. Neste método, um ponto
de contato entre condilos femorais e platé tibial entre € determinado posicionando-se
circulos nas superficies articulares do fémur e tibia. Em seguida, é tracada uma reta
ligando o centro destes circulos. A partir desta reta, a reta da tangente comum é
tracada. Para identificacdo da medida do avanco da tuberosidade tibial, a terceira
reta deve ser tracada tangente a patela e ao mesmo tempo, perpendicular a
tangente comum. A distancia entre a tuberosidade tibial e esta Ultima reta sera a
medida em milimetros que a tuberosidade tibial deve ser deslocada cranialmente na
TTAm (Figura 3).

No presente estudo, transparéncia padronizada® foi utilizada para a
determinacao destes valores.

5 Kyon TTA Common Tangent Template — Zurich, Switzerland.
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Figura 3: Método da tangente comum aplicado para célculo do avanco da
tuberosidade tibial modificada. Projecdo mediolateral de joelho
de cdo com ruptura do ligamento cruzado cranial. Da esquerda
para a direita, inicialmente, circulos sdo sobrepostos as
superficies do fémur e tibia. O centro destes circulos € ligado,
formando uma reta (azul). Perpendicular a esta reta € tracada a
reta tangente comum (TG), reta amarela, entre a superficie
articular do fémur e da tibia. Para identificar o avanco da
tuberosidade tibial, uma reta (vermelha) é tracada tangente a
patela e perpendicular a TG. A distancia (A) entre a crista tibial
e esta reta, € a medida em milimetros que deve assumida
como avango necessario para a tuberosidade tibial na TTAm.
Fonte: Arquivo pessoal (2014).

4.3.2 Manejo pré-operatorio e anestesia

Os pacientes foram admitidos em jejum alimentar de 12 horas e jejum hidrico
de 4 horas. Os procedimentos anestésicos seguiram o protocolo de rotina do
“Hospital Veterinario GNL” Fcav/Unesp — Jaboticabal e Hospital Veterinario Escola
da UNICASTELO — Campus Descalvado.
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Realizou-se a tricotomia ampla do membro pélvico, posicionamento do
paciente em decubito lateral e antissepsia prévia com clorexidina degermante a 2%
e alcool a 70%. A extremidade do membro foi isolada com bandagem estéril e em
seguida procedeu-se antissepsia definitiva com clorexidine alcodlica e alcool 70 %.
Os campos cirargicos foram posicionados permitindo acesso a face medial da

porcao proximal da tibia e joelho (Figura 4).

Figura 4: Exposicdo de face medial da tibia de
membro  pélvico direito de cdao
preparado para cirurgia de TTA
modificada. Notar bandagem medial da
tibia. Fonte: Arquivo pessoal (2014).
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4.4 PROCEDIMENTO CIRURGICO

4.4.1 Avanco da tuberosidade tibial

O acesso cirurgico para a TTA modificada se iniciou com uma incisdo cutanea
linear no aspecto cranio-medial da articulagdo do joelho, estendendo-se desde a
altura do platd tibial até aproximadamente 5 mm distal & crista da tibia. Tecido
subcutéaneo foi divulsionado e periosteo elevado, resultando na exposicdo do
aspecto medial da tibia proximal.

Para determinacdo da linha de osteotomia da tuberosidade da tibia, o
ligamento patelar foi identificado e isolado posicionando-se pinga Kelly curva entre o
ligamento e capsula articular. A linha de osteotomia foi determinada, imediatamente
cranial ao platé tibial, seguindo distalmente até orificio perfurado na porcéo final da
tuberosidade da tibia, o qual atuou tanto como ponto de referéncia distal da
osteotomia, quanto como “dobradi¢a”, reduzindo a probabilidade de fratura distal da
crista ap6s a osteotomia.

Utilizando-se serra oscilatéria, procedeu-se osteotomia longitudinal da crista
da tibia, desde a por¢cdo proximal até o orificio perfurado, mantendo-se a porcéo
distal da tuberosidade integra. Durante a osteotomia irrigagdo constante com
solucéo fisiolégica NaCl 0,9% foi feita afim de se evitar termonecrose 0ssea.

Cunha déssea aldégena cortico-esponjosa liofilizada foi selecionada em banco
de ossos levando-se em consideracdo o0 planejamento cirargico, sendo de largura
igual ao avanco pré-calculado e, comprimento aproximado ao da osteotomia.

Com auxilio de distratores, a tuberosidade foi afastada do corpo da tibia. O
gap formado foi preenchido com enxerto 6sseo de tamanho adequado, previamente

reidratado por imersdo em solucéo fisiologica 0,9% durante 3 minutos (Figura 5).
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Figura 5: Imagem de membro pélvico esquerdo de cdo submetido avanco da
tuberosidade tibial modificada. Observar a exposicao da face medial
da tibia (A) para realizacdo de osteotomia (B). Em C, notar linha de
osteotomia finalizada, mantendo por¢éo distal da tuberosidade tibial
integra. A seta amarela indica perfuracdo feita previamente a
osteotomia. Em D, a tuberosidade sendo afastada em seguida,
preenchimento do gap implante 6sseo cortico-esponjoso alégeno
liofilizado (seta verde, E e F). Fonte: Arquivo Pessoal (2014).

Em seguida, procedeu-se a fixacdo da tuberosidade por meio de dois
parafusos de titanio® posicionais em sentido craniocaudal, transpassando a crista
tibial, osso liofilizado e tibia. Para tanto, perfurou-se um orificio imediatamente distal
a insercao do ligamento patelar e outro, cerca de 0,5 cm distalmente ao primeiro.

Apbés macheamento e mensuracdo da profundidade dos orificios com medidor de

6 Cdomédica — Campinas-SP
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cortical, parafusos de titanio com diametro variando de 2.7 a 4.0 mm foram inseridos,
fixando assim a tuberosidade tibial, o espacador (osso alégeno liofilizado) e o corpo
da tibia (Figura 6). Periésteo e tecido subcutaneo foram suturados em padréo
simples continuo com poliglecaprone 25’. A sutura de pele apresentou padréo
colchoeiro ou Wolf com fio de nailon cirrgico®.

O tempo cirdrgico da TTAm foi cronometrado, iniciando-se desde a incisdo até

a sutura de pele.

0sseo cortico-esponjoso por meio de parafusos de
titanio aplicados em sentido craniocaudal. Fonte:
Arquivo Pessoal (2014).

7 Caprofyl ETHICON® Johnson & Johnson LTDA.
8 Nylon SHALON® Fios Cirargicos LTDA - S&o Luis de Belos Montes - GO
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4.4.2 Artrotomia

Pacientes que ao exame fisico apresentaram sinais de lesdo em menisco
foram submetidos inicialmente a artrotomia e, na sequéncia procedeu-se a TTAm.

Para a realizagdo da artrotomia, realizou-se acesso medial a articulacdo
femoro-tibio-patelar por meio de incisdo de pele, subcutaneo e capsula articular. O
platé tibial foi exposto com auxilio de distratores articulares. Apds a visualizacdo do
menisco lesionado, foi realizada a meniscectomia total ou parcial, variando conforme
tipo de lesdo. Nos casos nos quais se observara auséncia de meniscos por
excessivo desgaste articular, restos teciduais foram removidos da articulagéo.

A sutura da capsula articular foi realizada com poliglecaprone 25°. A reducéo
de espaco morto e pele manteve os mesmos padrbes e materiais utilizados para
TTAmM.

4.5 RECOMENDACOES POS-OPERATORIAS

As prescricfes pos-operatorias incluiram:

Uso de colar elizabetano até a retirada dos pontos de pele (10 — 15 dias)

Terapia antimicrobiana com Cefalexina (30 mg/kg) a cada 12 horas durante
10 a 15 dias

Terapia analgésica com Tramadol (4 mg/kg) e dipirona (25 mg/kg) a cada 8
horas durante 10 dias.

Terapia com ranitidina (2 mg/kg) a cada 12 horas durante 10 dias.

Limpeza da ferida cirargica com solucéo fisioldgica e rifamicina spray.

9 Caprofyl ETHICON® Johnson & Johnson LTDA.
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4.6 AVALIACOES POS- OPERATORIAS

4.6.1 Avaliacéo Clinica

Os pacientes foram submetidos a avaliacdo da ferida cirargica a fim de que
fosse verificada qualquer reacéo tecidual aos 10 dias pos-operatérios e 30, 60, 90 e
120 dias ap0s a intervencdao cirdrgica.

Nos referidos tempos foram avaliados visualmente a presenca ou auséncia de
secrecbes na ferida cirirgica e presenca ou auséncia de sinais de reacdo
inflamatoria exacerbada no local da cirurgia, tais como edema, rubor, calor e reacéo
comportamental que evidenciasse dor, verificada por meio de palpacdo da ferida
cirdrgica.

A recuperacao funcional do membro dos pacientes foi verificada mediante
observacdes da marcha realizadas previamente a cirurgia e, 30, 60, 90 e 120 dias
apos a mesma. Escores foram atribuidos ao grau de claudicacdo conforme escala
numerica, a saber, 0=Ausente, paciente clinicamente saudavel; 1= Ausente a leve,
ligeira claudicacdo detectavel; 2= claudicacdo leve; 3= claudicacdo moderada; 4=
moderada a severa, poupa 0 membro ao trote e, 5= severa, ndo possivel estar mais
claudicante (QUENN et al., 2007).

4.6.2 Avaliacao radiografica

Radiografias em projecdo médio-lateral foram feitas dos joelhos operados nos
momentos: pos-operatorio imediato, 30, 60, 90 e 120 apds a cirurgia.

Nas imagens obtidas, avaliou-se a unido 6ssea entre implante 0sseo e sitio
receptor, bem como a reabsorcéo do implante.

Unido Gssea foi avaliada conforme metodologia previamente descrita por John
et al. (1996) e Minier et al. (2014), na qual se estabelecem escores de 0-3 para cada
uma das interfaces (proximal e distal, ou cranial e caudal) entre implante 0sseo e
sitio receptor (Quadro 2), sendo 6 o escore total maximo de unido 0ssea e zero o

escore total minimo.
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No presente estudo, definiu-se a interface espacador 6sseo/crista tibial, como
interface cranial e, interface espacador/epifise da tibia como interface caudal.

A reabsor¢cdo do implante 6sseo foi avaliada qualitativamente e descrita
guando presente.

Quadro 2: Escores radiogréficos referentes a unido 6ssea segundo John et al.
(1996).

Escore Descricao
0 Nenhum contato entre o enxerto e 0sso adjacente
1 Ponte parcial (< 50%) entre enxerto e 0sso adjacente
2 Ponte parcial (>50%) entre enxerto e 0sso adjacente
3 Ponte completa entre enxerto e osso adjacente

4.6.3 Andlise dos dados

As frequéncias dos niveis de claudicagbes observadas nos cdes foram
confrontados pelo teste Exato de Fisher dentro dos momentos comparando os
escores, com nivel de significancia de 95%, utilizando o software Statistica, verséo
10 (2011)%°.

Os escores atribuidos a unido Ossea nas avaliacdes radiograficas nos
momentos zero, 30, 60, 90 e 120 dias pos-operatoérios foram confrontados pelo teste
de Kruskal-Wallis, ao nivel de 95% de confiabilidade utilizando o0 mesmo software.

Para os demais dados obtidos qualitativamente, realizou-se uma andlise
descritiva.

10 StatSoft, Inc. (2011). STATISTICA (data analysis software system), version 10. www.statsoft.com.
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5. RESULTADOS

O perfil dos pacientes incluidos nesta pesquisa consistiu de 16 joelhos de 15
cées de racas variadas, 1,2 a 12 anos de idade e peso corporal médio 32,7 Kg

variando entre 19 e 52 kg, conforme Tabela 1.

Tabela 1: Relacdo de pacientes submetidos ao tratamento cirdrgico da ruptura do
ligamento cruzado cranial pela técnica do avanco da tuberosidade tibial modificada

utilizando cage 6sseo.

Raca Idade (anos) Sexo Peso (kg)
Buldogue Inglés 2,5 F 25,00
Buldogue Americano 9 M 34,50
Labrador Retriever 5 F 30,00
SRD 7 M 47,00
SRD 6 F 31,00
Labrador Retriever 9 F 27,00
Chow Chow 1,2 F 19,00
American Pitbull 3 F 31,00
American Pitbull 6 F 39,80
American Pitbull 8 F 32,40
Labrador Retriever 4 F 31,00
SRD 4 M 29,00
Rottweiler 2 F 39,00
American Pitbull 3 F 52,00
American Pitbull 12 F 22,80

* SRD: Sem raga Definida

Durante o processamento, notou-se maior rigidez a palpacdo das cunhas
0sseas apos a liofilizagéo e colorardo mais esbranquicada.

A esterilizagdo por irradiacdo gama ndo alterou os implantes 0sseos
macroscopicamente, contudo ocasionou a ambarizagao dos frascos de vidro antes
transldcidos.

No tocante a manejo pré-operatorio, a utilizacdo dos implantes oriundos de
banco de ossos apresentou grande praticidade e comodidade em termos de
armazenamento e transporte dos 0Ssos.

O o0sso cortico-esponjoso liofilizado e esterilizado em raio gama, permitiu

execucado satisfatéria da técnica de avanco da tuberosidade tibial modificada,
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apresentando resisténcia a perfuracdo e fixacdo com parafusos com diametro
variando entre 2,7 a 4.0 mm em 87,5 % dos casos (14, n=16). Em 2 procedimentos
cunha Ossea fraturou apdés a inser¢cdo dos parafusos, sendo entdo removida e
substituida imediatamente por outra cunha do banco de 0ssos.

Ao ser posicionado como espacador, 0 enxerto manteve-se estavel e sob
pressdo entre a crista e o corpo da tibia. Este fato foi favoravel a manobra de
perfuracao de orificios na crista tibial-enxerto-corpo da tibia e fixacdo dos parafusos.
O tempo cirurgico médio registrado foi de 45,9 minutos, considerando desde inciséo
até a sutura da pele (Tabela 2). Durante a alocacdo do implante 6sseo no gap
formado entre a crista e corpo da tibia, frente a dificuldades em tal manobra, o
implante pode ser rapidamente esculpido de modo que melhor se encaixasse no
gap, otimizando assim o tempo cirargico.

Implantes requeridos em maior quantidade foram aqueles medindo 12mm
(75%) e 9 mm de largura (25%) com comprimentos variados.

Na tabela 2, é possivel verificar demais dados referentes ao procedimento
cirargico.

Em 5 (31,2 %) dentre os 16 joelhos operados realizou-se artrotomia e
meniscectomia, sendo que em um deles (Labrador, 9 anos) o platé tibial encontrava-

se em estado avancado de erosdo, com meniscos ausentes.



Tabela 2: Resumo dos resultados referentes transoperatério da TTAm.
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Avancgo . Parafuso Distal T_erppq

Raca Membro (mm) Artrotomia Proximal Proximal c(lrrnl::]g)]lco
Buldogue Inglés D 9 N 2,7x30 50
i“m";‘r’iggﬁo D 9 N 4,0 x 48 3,5 x 40 60
Labrador D 12 N 3,5x42 3,5x42 45
SRD E 12 N 4,0x52 4,0x52 47
SRD D 12 N 3,5x42 3,5x44 38
Labrador D 9 S 3,5x42 3,5x 38 45
Chow Chow E 9 N 3,5x38 2,7x36 35
American Pitbull D 12 N 3,5x42 3,5x40 48
American Pitbull E 12 N 4,0 x 46 4,0 x 46 37
American Pitbull D 12 N 4,0x 42 3,5x38 37
Labrador E 12 S 3,5x42 3,5x42 45
SRD D 12 S 3,5x42 3,5x40 43
Rottweiler E 12 S 4,0x 48 4,0x 48 43
D 12 N 3,5x48 3,5x46 55
American Pitbull D 12 S 4,0 x 52 4,0 x 46 69
American Pitbull E 9 N 3,5x 38 2,7 x38 38

S:sim; N: ndo

5.1 AVALIACAO CLINICA

5.1.1 Ferida cirargica

Durante o periodo de acompanhamento clinico dos pacientes ndo foram

observadas fistulas ou reac¢des inflamatorias intensas em 15 (93,75%) dos joelhos

operados (n=16). Apenas um dos pacientes apresentou aos 30 dias, secrecao

purulenta e infeccdo do foco cirargico (Figura 7). O paciente, SRD. sete anos e 47

Kg, apresentava dermatite Umida redicivante em diversas regides do corpo e foi

submetido a terapia com ciprofloxacina 10mg/kg a cada 12 horas durante 30 dias.

Aos 60 dias pos-operatérios foi possivel verificar remisséo dos sinais de infecgéo.

A cicatrizacdo das feridas cirdrgicas ocorreu em média apos 10 dias, quando

procedeu-se remocao da sutura de pele, ndo sendo observadas secrecoes,

purulentas ou ndo, em todo o periodo de avaliacao.
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Figura 7: Membro pélvico esquerdo de cdo sem raca definida, 30 (foto da
esquerda) e 60 dias (foto da direita) poOs-operatorios. Notar
alteracdo cutanea no foco cirargico aos 30 dias, com presenca de
fistula no foco cirargico. Aos 60 dias, ap0s terapia antimicrobiana

€ possivel ver remissdo dos sinais. Fonte: Arquivo Pessoal
(2014).

5.1.2 Avaliagdo da locomogéao

Clinicamente foi possivel observar que todos os pacientes apresentaram
recuperacao funcional do membro e retorno a deambulacao satisfatoria. Observou-
se piora do quadro clinico apds o procedimento cirargico, seguido de recuperagéo
progressiva e reducao do grau de claudicacao perceptivel visualmente no periodo de
acompanhamento.

Na avaliacdo pré-operatOria, 0s pacientes apresentaram-se com apoio em
pinca, quando ndo, sem apoio (1, n=16) e, graus de claudicac¢ao variados (escores 1
a 5). O escore mediano observado no pré-operatério foi 3,5 e aos 120 dias pos-
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operatorio 0,5, demonstrando a recuperacao progressiva dos pacientes de um modo
geral (Tabela 3)

Na Tabela 3 é possivel observar a frequéncia de cada escore (0 a 5) atribuido
ao grau de claudicacdo em cada momento (pré-operatorio, 30, 60, 90 e 120 dias). O
namero de pacientes clinicamente saudaveis (escore 0) observada aos 120 dias (8
cdes, n=16) foi significativamente maior (p<0,05) que a quantidade de pacientes
com claudicagdo de moderada a severa (nenhum paciente com escores 4 ou 5 e
apenas um paciente com escore 1).

A quantidade de pacientes com claudicacdo de moderada a severa,
poupando o membro ao trote (escore 4) observada antes do tratamento cirdrgico é
significativamente maior (p<0,05) do que o numero de pacientes (zero, n=16)

clinicamente nao claudicantes (escore 0).

Tabela 3: Comparagbes multiplas das frequéncias dos escores de claudicacéo
dentro dos momentos pré-operatorio, 30, 60, 90 e 120 dias pos-
operatorios seguida da mediana e valor maximo e minimo observado em
cada momento.

Mo(r;izg';os 0 1 EzscoreSS 7 5 Mediana Amplitude (méax-min)
Pré-operatério 0P 23 pab 43 ga 2 3,5 (1-5)

30 ob 43 pab 62 33 1P 3 (1-5)

60 3ab 3ab 62 1 33 b 2 (0-4)

90 4 3 43 g5a 33 b 0P 1,5 (0-3)

120 g2 33 4ab 1 obf 0" 0,5 (0-3)

* Valores seguidos pela mesma letra, na linha e dentro de cada momento n&o diferem entre si pelo teste Exato de Fisher (p=0,05)

5.2 AVALIACAO RADIOGRAFICA

Em todos os pacientes, foi possivel verificar incorporacao do implante ésseo a
tibia no decorrer do periodo observado, bem como manutencdo do avanco da crista
tibial e posicionamento dos parafusos. Fraturas ou colapsos do implante ndo foram
observadas nos pacientes deste estudo.

A unido 6ssea ocorreu de forma progressiva, sendo os escores observados
nas radiografias aos 60, 90 e 120 dias significativamente maiores (p<0,05) que

agueles observados aos 30 dias e pds imediato (Tabela 4).
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A partir do 60° dia pos operatorio, observou-se predominancia significativa de
unido Ossea completa entre enxerto e o0sso adjacente, escore total 6, quando
comparados com 0s momentos pés-operatdrio imediato e 30 dias (Tabela 4).

Muito embora o escore total maximo tenha se mantido com valor mediano
semelhante (p= 0,05) aos 60, 90 e 120 dias (escore mediano 6), foi possivel
visibilizar a remodelacdo e organizacdo O0ssea neste periodo de acompanhamento
(Figura 8 e 9).

Tabela 4: Comparac6es multiplas dos escores referentes a unido 0ssea avalidada
radiograficamente nos diferentes momentos

Momentos : Amplitude
- Mediana . .
(dias) (méx-min)
Pés - operatério imediato Oc (0-0)
30 3,5P (1-6)
60 62 (4-6)
90 62 (4-6)
120 62 (2-6)
Valor do teste de Kruskal-Wallis 106,81
Probabilidade de significancia <0,0001

* Valores seguidos pela mesma letra, na coluna, néo diferem entre si pelo teste de Krukal-Wallis (p=0,05).
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Figura 8: Imagens radiograficas de joelho direito de dois pacientes (A-E e A’-E’)
submetidos a TTAmM com uso de 0SSO cOrtico-esponjoso como espacador e
fixagcdo com parafusos de titanio. Notar a evolugdo da unido O0ssea entre
implante 6sseo e sitio receptor do momento pds-operatorio imediato (A, A’),
aos 30 (B, B’), 60 (C, C’), 90 (D, D’) e 120 dias (E, E’) apds o tratamento.
Fonte: Arquivo Pessoal (2014).
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Figura 9: Imagens radiograficas de joelho esquerdo de dois pacientes (A-E e A’-E’)
submetidos a TTAm com uso de 0sso coértico-esponjoso como espacador e
fixacdo com parafusos de titdnio. Notar a evolugdo da unido Ossea entre
implante 6sseo e sitio receptor do momento pds-operatério imediato (A, A’),
aos 30 (B, B’), 60 (C, C’), 90 (D, D’) e 120 dias (E, E’) ap6s o tratamento.
Fonte: Arquivo Pessoal (2014).

Em 37,5% dos casos (6 cées, n=16), observou-se fratura da porcéo distal da
crista da tibia, sendo 3 no trans-operatorio, durante o afastamento da tuberosidade
tibial para posicionamento do espacador e, 3 verificado no exame radiografico de 30

dias de acompanhamento.
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Os 3 pacientes que apresentaram fratura verificada somente na radiografia do
30° dia de acompanhamento, consistiram de cdes da raca American Pitbull com
vigorosa massa muscular em quadriceps e todo o membro pélvico. Tais pacientes
foram resistentes ao periodo de repouso e restricdo de exercicios de alta
intensidade, realizando atividades normalmente imediatamente apoés a cirurgia.

Ainda com a porcéo distal da crista tibial fraturada, os pacientes apresentaram
evolucdo da consolidagdo 6Ossea sem maiores consequéncias clinicas ou

radiograficas (Figura 10)

o

Figura 10: Evolugéo da consolidacdo 6ssea em tibia esquerda de cdo submetido a
TTAm. Notar a fratura da porcao distal da cristal da tibia aos 30 dias e
aos 60, 90 e 120 dias progressao na cicatrizacdo 6ssea. PO: pOs-
operatorio imediato; d: dias. Fonte: Arquivo Pessoal (2014).

Reabsorcdo Ossea do implante foi observada no exame radiografico do
paciente que se apresentou com secre¢ao purulenta no foco cirdrgico.

Na imagem obtida aos 30 dias pés-cirargicos, notou-se reabsor¢céo da por¢ao
distal da cunha 6ssea bem como presenca de e areas radioluscentes (Figura 11, B)

O paciente, submetido a terapia antimicrobiana por 30 dias, apresentou
evolucdo da consolidacdo Ossea, ndo havendo necessidade de remocdo de
implantes para controle da infeccdo, verificada clinica e radiograficamente (Figura
11).
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Figura 11: Imagens radiograficas de joelho esquerdo de cdo submetido a TTAm
com uso de implante 6sseo cortico-esponjoso como espacador e
fixacdo com parafusos de titanio. Em B,30° dias apés a cirurgia, notar
lise e inicio de reabsorcédo do osso implantado decorrente de infeccéo
do foco cirdrgico. Em C (60 dias), apés terapia antimicrobiana oral, ja é
possivel verificar unido éssea entre implante e tecido adjascente. e em
D (120 dias), unido completa, sem distingdo entre implante e 0sso
adjacente. Fonte: Arquivo Pessoal (2014).
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6. DISCUSSAO

A possibilidade de manutencdo do osso liofilizado em frascos de facil
manuseio e a temperatura ambiente, mostrou-se pratica conforme ja mencionado
por outros autores (ROECK; DRABU, 2001; ZHI; ZU-BING, 2005; INNES; MYINT,
2010). A facilidade no armazenamento e transporte, acesso aos implantes 0sseos
durante os procedimentos cirirgicos e a possibilidade de armazenamento por longos
periodos proporcionados pela liofilizagdo (ROECK; DRABU, 2001; INNES; MYINT,
2010) assumem marcada relevancia, notadamente quando se leva em consideracao
a otimizacao de procedimentos cirlrgicos.

Em relacdo ao preparo dos implantes 6sseos para utilizacdo neste estudo, as
cunhas 0Osseas coletadas mantiveram seu formato e estrutura trabecular envolvida
por tecido 6sseo cortical apdés o processamento. Notou-se por meio de palpacao,
maior rigidez das cunhas é6sseas. Esta alteracdo na consisténcia pode ter sido
decorrente do ressecamento provocado pela desidratacdo durante o processo de
liofilizacdo (SILVA; DUARTE; BARROZO, 2017).

Adaptacdes na conformacdo das cunhas ésseas puderam ser realizadas com
maior facilidade apés sua reidratacdo. Conrad et al. (1993) notaram que a
reidratacdo dos enxertos esponjosos humanos pode reduzir sua rigidez e resisténcia
a compressao. Caracteristicas semelhantes foram percebidas por compressao digital
do osso liofilizado, contudo faz-se necessaria a execucdo de testes biomecanicos
para analise objetiva destes dados. Vale ressaltar que o intuito da aplicacao implante
0sseo cortico esponjoso alégeno, segundo Finkemeier (2002), ndo € o de promover
suporte mecanico e sim o de fornecer suporte estrutural para o intracrescimento
0sseo e vascular e induzir a formagcdo O0ssea. Em virtude disso, neste estudo os
parafusos de fixagcdo da crista tibial e implante 6sseo foram aplicados como
parafusos posicionais, ndo exercendo efeito compressivo sobre o implante dsseo.

Ainda, no que concermne ao preparo das cunhas Osseas, seu
desengorduramento previamente a liofilizacdo, € indicado e utilizado durante o
preparo processamento para implantacdo alégena ou xendégena com intuito de se

remover 0s possiveis agentes imunogénicos, como ceélulas medulares e gordura.
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Além disso, a completa remocao celular elimina virtualmente o risco de transmisséo
de doencas tumorais (GALIA et al., 2005; ZHI; ZU-BING, 2005).

No presente estudo, ap0s lavagem com agua corrente sob alta presséo, as
cunhas 0Osseas cortico-esponjosas ndo aparentavam possuir gordura aderida em
meio as trabéculas. Todavia, ao se fazer o desengorduramento por imersao em
solucdo homogénea de alcool e cloroféormio, notou-se quantidade consideravel de
gordura remanescente formando sobrenadante espesso na solugdo. Galia et al.
(2005) e Zhi e Zu-Bing, (2005) ndo mencionam a quantidade de banhos necessarios
para a completa retirada da gordura dos enxertos, recomendando banhos
sucessivos provavelmente devido a variacdo na quantidade de gordura entre os
fragmentos 6sseos de cada doador. Esta variagdo também foi observada neste
estudo, sendo as imersdes para desengorduramento realizadas até que o
sobrenadante deixasse de se formar, o que ocorreu em média com cinco banhos.

Em relacdo ao procedimento cirdrgico, notou-se que para realizacdo da
TTAm, é requerida incisdo de pele menor que aquela necessaria para se proceder a
TTA convencional. Enquanto na TTAm é necesséaria incisdo de 2-3 cm para
posicionamento do implantes ésseos e fixacdo com parafusos (LIMA, 2012; ROCHA,
2012; MEDEIROS et al., 2016), a TTA convencional requer incisdo de
aproximadamente 10cm para permitir a colocacdo da fixacdo da placa no corpo da
tibia (MONTAVON; DAMUR; TEPIC, 2002; LAFAVER et al., 2007).

A aplicacéo de dois parafusos em sentido craniocaudal para estabilizacdo da
crista tibial e espacador para manutencdo do avanco, foi sugerida por Medeiros
(2011) e Rocha (2012). Os autores utilizaram tanto um ou dois parafusos com bons
resultados em termos de fixagdo da crista tibial. A presente pesquisa incluiu um
paciente, buldogue inglés de 25 kg, no qual somente o parafuso proximal foi aplicado
devido a largura e comprimento insuficiente da crista da tibia. A integracdo completa
do osso liofilizado foi observada aos 30 dias pds-operatério deste paciente, que
apresentou retorno a deambulagéo normal aos 60 dias pos-operatorios.

O uso de apenas dois parafusos na TTAm e implante 6sseo absorvivel como
espacgador, quando comparado aos diversos implantes especificos necessarios para
realizagdo da TTA convencional, na visdo dos autores, faz da primeira técnica

alternativa simples e de custo reduzido para tratamento da DLLC. Adicionalmente,
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vale ressaltar que no caso da TTAm, ap0s completa regeneracdo éssea, 0S
parafusos podem ser facilmente removidos da tibia do paciente, resultando em tibia
com crista tibial avancada e sem a presenca de implantes de qualquer natureza.

Através do acompanhamento clinico da cicatrizacdo da ferida cirdrgica da
consolidacdo Ossea, pdde-se obter respostas indiretas quanto a possiveis reacdes
imunogénicas ao implante ésseo.

No decorrer do acompanhamento dos pacientes por 120 dias, ndo foram
notados sinais que representassem clinicamente reagfes inflamatorias intensas
caracteristicas de rejeicdo de implantes. Ainda, avaliando-se o tempo médio de 10
dias para selamento da pele e remocdo de sutura observados neste estudo, foi
possivel perceber que tal processo ocorreu dentro do que seria normalmente
esperado segundo Cornel (2012). O autor refere que, em pacientes saudaveis, a
fase de reparo da ferida tem duracdo aproximada de 4 a 12 dias, e tem como
objetivo atingir o fechamento dos tecidos lesionados.

Tecido necrético, carga bacteriana excessiva e presenca de corpos estranhos
retardam ou mesmo inibem o processo de cicatrizacdo da ferida. A reacéo
inflamatoria decorrente da presenca de corpos estranhos tem como conseqiéncia a
producdo de seromas que por sua vez podem formar fistulas recorrentes que
impedem a cicatrizacdo dos tecidos adjacentes. Ainda que ndo sejam observadas
fistulas, o acumulo de liquido inflamatério pode se apresentar como colecdo de
liguido palpavel, que mecanicamente pode impedir o processo de cicatrizacdo por
causar isquemia dos tecidos adjacentes devido a pressdo excessiva nos capilares.
(CORNEL, 2012). Os pacientes desta pesquisa ndo apresentaram sintomatologia
que evidenciasse reacdes tipo corpo estranho até os 120 dias apés a cirurgia. Tais
observacdes, aliadas ao progresso da cicatrizacéo de tecidos moles observado nos
pacientes, nos permitem inferir a respeito da baixa imunogenicidade do 0sso
liofilizado.

Corroboram com os achados deste estudo, aqueles observados por Morato
(2013) que, mediante implantagéo xenogena de osso canino liofilizado e esterilizado
em irradiagdo gama nado relatou sinais clinicos, radiograficos e histolégicos
caracteristicos de rejeicdo. Adicionalmente, Wang et al. (2010), obtiveram resultados

semelhantes e, histologicamente observaram que o osso liofilizado alégeno
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implantado na reconstrucdo da mandibula de cdes no periodo de 12 meses nao
resultou em reacbes tipo corpo estranho nos pacientes, sendo completamente
reabsorvido e substituido por osso neoformado.

Tecidos viaveis que sdo capazes de provocar reagfes imunogénicas séo o
periosteo, musculatura, células sanguineas e medula Ossea. Elementos
imunogénicos sao tipicamente marcadores de histocompatibilidade de superficie
celulares, os quais sdo encontrados em enxertos aldégenos e xendgenos frescos e,
facilmente provocariam reacdes no hospedeiro apds enxertia. O processamento de
0SS0S para armazenamento em bancos, elimina tais elementos imunogénicos por
meio da remocdo mecanica dos tecidos moles, lavagens, tratamentos quimicos,
liofilizacdo e irradiacdo, gerando redugao do potencial imunogénico dos tecidos a
serem implantados (KRAUS, 2012).

Vale ressaltar ainda que, o osso liofilizado ap6s implantacdo, é reabsorvido e
substituido gradativamente por 0sso nhovo, o que faz com que reacdes tardias sejam
de ocorréncia improvavel. O tempo de substituicdo completa osso liofilizado por osso
novo ndo é claramente estabelecido, havendo relatos de 12 a 48 semanas. Sabe-se
que tal processo é influenciado por fatores tais como idade, tipo de tecido 0sseo
(cortical, cortico-esponjoso, esponjoso), sitio de implantacdo e fatores de
crescimentos associados (plasma rico em plaquetas, medula 6ssea). O fato é que o
tecido implantado € completamente reabsorvido pelo hospedeiro, reduzindo a
possibilidade de ocorréncia de reacoes tardias (INNES; MYINT, 2010; WANG et al.,
2010; KRAUS, 2012; MORATO, 2013).

A unido 6ssea observada radiograficamente entre o espacador 6sseo e a
tibia, reforcam as afirmacdes da literatura acerca da capacidade de integracdo do
osso liofilizado ao sitio receptor, a qual esta diretamente relacionada com as
propriedades osteocondutora e osteoindutora deste tipo de implante (INNES;
MYINT, 2010; KRAUS, 2012; MORATO, 2013). Mediante processo de consolidagao
O0ssea normal, a reabsorcéo progressiva de uma matriz 6ssea alégena resulta na
exposicdo da BMP, altamente osteoindutora, e outros fatores de crescimento que
por sua vez induzem células mesenquimais osteoprogenitoras a se diferenciarem em
osteoblastos. Estas células produzem ativamente matriz 6ssea que posteriormente

se torna mineralizada (KRAUS, 2012). Os autores podem inferir que, sendo a porcéo
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proximal da tibia rica em medula éssea que contem grande quantidade de células
precursoras de osteoblastos, a migracdo destes componentes pelo arcabouco 0sseo
do espacador aliado a exposicdo da BMP, foram fatores chave para que a
incorporacdo completa ocorresse, de modo geral, aos 60 dias pos-operatérios.

Na porcao distal do gap da osteotomia, o preenchimento foi mais lento. Como
o0 espacador ndo preencheu perfeitamente esta porcdo, é provavel tenha havido
prejuizo do processo de osteoconducao visto que, para que haja adequada migracéo
celular por entre a estrutura tridimensional do implante 0sseo faz-se necessério
contato préximo e estabilidade no sitio receptor. Se por um lado este achado pode
ser interpretado como aspecto negativo do uso da cunha Ossea, ou seja, ndo ha
preenchimento completo do gap ja é pouco provavel um encaixe perfeito entre uma
cunha oriunda de banco de ossos e um gap que pode ter medidas variaveis, por
outro lado este aspecto reforca ainda mais o beneficio de se ter um bom
preenchedor de espaco no gap da TTA, que possua estrutura porosa suficiente para
permitir a migracao celular, porém rigidez compativel alguma compressao que possa
ocorrer durante a realizagdo da TTAm (BOUDRIEAU, 2011).

As complicacbes observadas na TTAm utilizando osso liofilizado como
espacador incluiram a quebra do implante 6sseo durante a aplicacdo (2, n=16),
fratura da porcdo distal da crista da tibia (3, n=16) e reabsorcdo do enxerto (1,
n=16).

A reabsorcao foi atribuida a osteomielite associada a infec¢do de tecidos
moles adjacentes ao foco cirdrgico manifestada radiograficamente por pontos de
osteopenia e reabsorcéo parcial do espacador de paciente SRD, macho, 47 Kg. De
acordo com Budsberg (2012) alteracdes radiograficas decorrentes de infec¢do dssea
incluem reabsorcdo Ossea, proliferacdo periosteal e aumento da radiopacidade
medular. Na fase inflamatdria da osteomielite, perda da estrutura 6ssea organizada
comumente ocorre, gerando obliteracdo dos canais de Volkmann e Havers, os quais
normalmente acomodam 0s vasos sanguineos do tecido 0sseo. A isquemia
consequente de tal obliteragcdo provoca o aumento da atividade osteoclastica
resultando em necrose e reabsorcdo 6ssea. A atividade osteoclastica produz perda

Ossea e osteoporose localizada, conforme observado no paciente deste estudo.
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Referente a fonte desta infeccdo, patdogenos causadores de osteomielite
podem ter acesso ao 0SSO por via hematdgena, inoculacdo direta por ferida
penetrante ou por disseminagdo a partir de infeccdo focal em tecidos moles
(BUDSBERG, 2012). O referido paciente apresentava historico de dermatite umida
redicivante durante pelo menos dois anos segundo relato do proprietario e, durante a
preparacao pré-operatoria notou-se presenca lesdes por dermatite Umida na face e
no dorso do paciente, com extensao de aproximadamente 10 x15 cm. Acredita-se
que as afecc¢des dermatoldgicas apresentadas pelo paciente possam ter sido a fonte
infecciosa.

A osteomielite € uma das complicacdes que podem ocorrer nas osteotomias
corretivas, sendo consenso que tal afeccao requer terapia antimicrobiana aliada a
remocdo de implantes metalicos devido a potencial formacao de biofilme (MALEY;
MERTENS; BAHR, 2010; COSTA et al., 2017). A falha da terapia antimicrobiana em
casos de infeccOes relacionada a implantes ocorre devido a diminuicdo do efeito do
farmaco no microrganismo protegido pelo biofilme (BUDSBERG, 2012). No caso da
TTA convencional, a remoc¢do de implantes pode ser extremamente complexa
devido a localizacdo do cage, dentro do gap da osteotomia e, o design do garfo que
mantém a placa em sua posicdo (COSTA et al., 2017). Neste estudo, foi possivel
perceber que a utilizacdo do osso liofilizado em substituicdo ao cage favoreceu o
controle da infeccdo do foco com terapia antimicrobiana via oral, ndo tendo sido
necessaria intervencdes cirurgicas.

Visto que o tecido Osseo cortico esponjoso, permite o crescimento de vasos
por entre suas trabéculas (DINOPOULOS; DIMITRIOU; GIANNOUDIS, 2012;
MORATO, 2013), é possivel assumir que a distribuicdo do farmaco tenha alcancado
toda a extensdo do espacador 6sseo gerando maior eficacia da terapia, o que néo
ocorreria no caso de um espacador metalico. Ainda, caso os autores se deparassem
com infecgéo persistente decorrente da formagao de biofilme nos parafusos, a partir
do 90° dia poés-operatério, 0s mesmos poderiam ser removidos sem prejuizo ao
paciente conforme relatam Rocha et al. (2012) e Lima (2012).

Ainda, referente a formacao de biofilme, Budsberg (2012) afirma que a
adesdo dos microrganismos € inicialmente reversivel e, depende da superficie do

implante tornando-se gradativamente irreversivel a medida que glicocéalix é
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produzido pelos microrganismos. Visto que o processo de substituicdo do 0sso
liofilizado por osso neoformado se inicia logo apds implantacdo (INNES; MYINT,
2010; DINOPOULOS; DIMITRIOU; GIANNOUDIS, 2012), este fator pode ter
contribuido de forma positiva para o tratamento da osteomielite por interromper o
processo de adesdo bacteriana e consequentemente dificultar a formacédo de
biofilme.

Em relacdo a intercorréncias transoperatorias, em dois pacientes ocorreram
fratura do implante 6sseo no momento do rosqueamento do parafuso. O fato de se
tratar de implantes 6sseos oriundos de banco de o0ssos os torna facilmente
substituiveis por outro implante de mesmo tamanho presente no banco. E importante
notar que, ambos sofreram quebra decorrente do rosqueamento do parafuso distal
que é posicionado na por¢do, mais estreita da cunha.

A fratura da porcao distal da crista tibial observada radiograficamente em trés
pacientes nao interferiu na recuperacao clinica e radiografica dos pacientes. A
osteotomia incompleta realizada na TTAm, permite que a crista tibial permaneca
aderida distalmente ao corpo da tibia e mantenha a continuidade do periésteo,
fundamental no processo de vascularizacdo e consolidacdo 6ssea (ROCHA et al.,
2012; CROSS, 2012, MEDEIROS, et al., 2016), diferente da TTA convencional, a
qual requer osteotomia completa da crista tibial, que permanece livre até que a
fixacdo com placa de titénio e cage seja realizada (LAFAVER et al., 2007).

Outras complicagbes decorrentes da utilizagdo do osso liofilizado como
espacador na TTAm, tais como, como colapso do implante 6sseo ou quebra de
parafusos ndo ocorreram nos pacientes, tendo sido possivel notar manutencédo do
avanco da tuberosidade da tibia e posicdo dos implantes metélicos durante todo o
periodo de observacéo.

Tais observagbes nos permitem inferir que o espagador manteve suas
propriedades mecanicas tempo suficiente para que o crescimento 6sseo ocorresse
através do gap, garantindo a manutencdo das mudancas biomecanicas
proporcionadas pela técnica cirdrgica e por conseguinte, recuperacdo da
deambulacdo dos pacientes. Todos o0s pacientes deste estudo apresentaram
recuperacdo funcional do membro pélvico e melhora clinica gradual ao longo do

acompanhamento pos-operatorio. Dados semelhantes séo reportados em caes com
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DLCC tratados por meio da TTA convencional (MONTAVON; DAMUR; TEPIC, 2002;
LAFAVER et al., 2007; KOWALESKI; BOUDRIEAU; POZZI, 2012) e TTAm (LIMA
2012, ROCHA et al., 2012; MEDEIROS et al. 2016), evidenciando desta forma os
resultados positivos que tem sido obtido com o uso do principio biomecanico TTA

para recuperacao funcional do membro.
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7. CONCLUSAO

Por meio deste estudo foi possivel concluir que

e Cunhas de osso cortico-esponjoso liofilizadas e esterilizadas por raio gama
podem ser utilizadas de forma alégena como opcéo de espacador na TTAmM
em caes;

e A implantacao alégena do 0sso cortico-esponjoso liofilizado na tibia de cées
apresenta baixa imunogenicidade clinicamente perceptivel;

e O o0sso cortico-esponjoso alégeno liofilizado quando utilizado como espacador
na TTAm, se incorpora a tibia e crista tibial, demonstrando propriedades de
osteointegracdo, osteoconducéo e osteoinducao;

e Cunhas de osso cértico-esponjoso liofiizado, mantém o avanco da
tuberosidade tibial na TTAm,

e Caes com peso entre 19 e 52 Kg com DLCC submetidos a TTAm tendo como
espacador 0 0sso cortico-esponjoso liofilizado apresentam retorno funcional
progressivo do membro durante o periodo de 120 dias de observacéo.
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