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ASPECTOS METODOLOGICOS APLICADOS NA INTEGRIDADE OSSEA
DOS ANIMAIS DOMESTICOS

RESUMO

As fraturas dsseas de pequenos animais domeésticos, apresentam dificuldades no

tratamento, face as particularidades dos casos e conhecimento especializado. Os

estrogenos sdo estimuladores da formagdo do tecido 6sseo e sua deplecdo causa perda
0ssea. Apos a interrupgdo da funcdo ovérica, observa-se diminuicdo da massa 6ssea com
aumento do risco da ocorréncia de fraturas. A hidroxiapatita como implante permite que
os tecidos crescam dentro de sua estrutura devido & interconexdo dos poros e
aumentando a velocidade de crescimento do tecido 6sseo. Juntamente com colageno ou
alandronato, forma compostos em potencial para reconstrucdo 6ssea por apresentarem

uma composicao similar & do 0sso.
Palavras chave: reconstituico 0ssea, hidroxiapatita, coldgeno, alandronato

ABSTRACT

Bone fractures of small animals provide difficulties in treatment, given the
particularities of cases and expertise. Estrogens are encouraging the formation of bone
tissue and its depletion causes bone loss. After the interruption of ovarian function,
there is decreased bone mass with increased risk of fractures. The hydroxyapatite
implant allows tissue to grow within its structure due to the interconnection of the pores
and increasing the speed of growth of bone tissue. Adding collagen or alendronat, form
a compound in potential for bone reconstruction because they had a composition similar

from bone
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REVISAO DA LITERATURA

As fraturas de ossos longos dos membros de pequenos animais domésticos
constituem um importante campo da patologia cirdrgica e representam grande parte dos
casos atendidos em ambulatérios. O traumatismo apresenta maior variagdo de formas e
dificuldades no tratamento, face as particularidades dos casos, tempo de resolugdo e
necessidade de atuacdo de profissional, com conhecimento especializado. Apo6s a
reducdo das fraturas é imperativo que a cicatrizagdo 6ssea ocorra 0 mais rapido possivel,
afim de evitar a atrofia muscular por desuso.

Os ossos constituem exemplos de tecidos conjuntivos de sustentacdo, onde a
matriz se mostra impregnada com sais de célcio. Os osteoblastos sdo as células
responsaveis pela formagdo do 0sso, 0s ostedcitos sdo células derivadas dos
osteoblastos, que tenham como funcéo a renovacdo da matriz 6ssea e atuam nas trocas
de calcio. Os osteoclastos estdo relacionados com a reabsorcdo do tecido Gsseo,
participando dos processos de remodelacdo dos 0ssos (JUNQUEIRA, 1999).

Os estrogenos sdo estimuladores da formagdo do tecido 0Osseo, 0s quais
influenciam sobre o aparecimento e o desenvolvimento dos centros de ossificagdo. Nos
casos de desenvolvimento deficiente das gonadas ou de ovariohisterectomia de animais
em crescimento, as cartilagens epifisarias permanecem por mais tempo, de modo que o
individuo atinge estatura acima da normal. (JUNQUEIRA, 1999). Depois da
interrupcdo da funcéo ovarica, observa-se diminuicdo da massa 6ssea (que caracteriza a
osteoporose) com desorganizacdo da microarquitetura trabecular e consequentemente
aumento do risco da ocorréncia de fraturas ou refraturas (SOUZA et al., 2001).

A deplecdo de estrogeno produz perda éssea. Isto tem sido demonstrado em
vérias especies como modelos experimentais. Por meio da ovariectomia pode-se
produzir uma deplecéo estrogénica produzindo assim um modelo experimental para o
estudo da osteoporose na mulher, j& que as relacdes decorrentes sdo semelhantes as que
acontecem no sistema esquelético humano pdés-menopausa. A influéncia dos efeitos

sobre a osteogénese foi verificado por meio de densitometria Gssea, analises

Revista Cientifica Eletronica de Medicina Veterinaria é uma publicacdo semestral da Faculdade de
Medicina Veterinaria e Zootecnia de Garca - FAMED/FAEF e Editora FAEF, mantidas pela Associagéo ..
Cultural e Educacional de Gar¢a ACEG. Rua das Flores, 740 - Vila Labiendpolis - CEP: 17400-000 -
Garga/SP - Tel.: (0**14) 3407-8000 www.revista.inf.br - www.editorafaef.com.br - www.faef.br. .



REVISTA CIENTIFICA ELETRONICA DE MEDICINA VETERINARIA - ISSN: 1679-7353

Ano VIl - Namero 13 - Julho de 2009 - Periddicos Semestral

histomorfométricas e bioquimicas em vérias espécies animais como ovelha (JOHNSON
et al. 1997), cdes (MALLUCHE et al., 1986; MALLUCHE et al., 1988), e ratas
(FAUGERE et al., 1986; WILLIANS et al., 1990), as quais sdo ainda as mais utilizadas,
uma vez que as alteracdes no metabolismo 6sseo que ocorrem secundariamente a
deficiéncia estrogénica, sdo muito similares as observadas nos seres humanos
(BARLET et al., 1994). Estas anlises ajudaram ao diagndstico da osteoporose pos-
menopausa na mulher, na qual também se realizaram estudos (GALLAGHER et al.,
1973; AARON et al., 1987; CUMMINGS & BLACK, 1995; FOGELMAN et al., 1999;
FORD et al., 2001).

O comportamento metabdlico de osso cortical e trabecular, depende
fundamentalmente de sua superficie de contato com tecidos hematopoiéticos e de sua
biomecénica. Desta forma sabe-se que 0 0sso trabecular responde de maneira muito
mais rapida as demandas metéabolicas do que o cortical, o que explica, por exemplo, o
comprometimento vertebral mais notadvel na osteoporose. De forma semelhante,
segmentos esqueléticos que suporte carga e/ou peso corporeo apresentam
comportamento metabdlico modulado por estas forgas. A distribuicdo de forgas e a
anatomia do segmento esquelético também sdo caracteristicas determinantes para o
comportamento metab6lico do 0sso (SOUZA et al., 2001). MALLUCHE et al. (1986),
observaram que a deficiéncia dos horménios gonadais depois da ovarioisterectomia em
cdes da raca Beagle, de dois a trés anos de idade, pode causar um decréscimo
significativo na massa do 0sso esponjoso e trabecular, aos quatro meses pos-cirurgia.
MALLUCHE et al. (1988), analisaram a remodelacéo 6ssea em cées da raca Beagle, por
meio de analises histomorfométricas, depois de uma perda significativa do 0sso, aos
quatro meses ap0s a ovarioisterectomia e observaram que a insuficiéncia osteoblastica é
a responsével do balango negativo da manutencdo do 0sso e da osteopenia. CHACHRA
et al., (2000), comprovaram em ratas, através de avaliacbes densitométricas, que a
evidéncia da perda de osso cortical, foi notdvel aos quatro meses depois da
ovariectomia.

SKOLNIKOV et al. (1992), avaliaram por meio de analises bioquimicas o tecido
6sseo, em ratas ovariectomizadas, com fraturas do fémur, produzidas
experimentalmente, e encontraram uma notavel diminuigdo do fésforo e célcio do osso.
Este mesmo efeito foi observado no trabalho de KAWANO et al., 1997. HAN &
SZARZANOWICZ (1998), observaram que a perda de massa 6ssea em ratas, danifica a
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microarquitetura do tecido 6sseo, desencadeando fragilidade do 0sso e aumento dos
risco de fraturas.

Considerando que a cicatrizacdo das fraturas é influenciada por fatores
mecanicos e bioldgicos, WHEELER et al. (2000), avaliaram as propriedades da firmeza
e do pico do arqueamento do calo dsseo, de fraturas do fémur de ratas normais e
ovariohisterectomizadas, as quatro, seis e oito semanas, depois da fratura. Observaram
que as fémeas ovariohisterectomizadas reduziram a massa do 0SSO esponjoso e sua
resisténcia, mas os efeitos sobre a cicatrizacdo das fraturas do o0sso cortical sdo
controversos. Neste estudo ndo se notaram diferencas significativas da resisténcia do
0sso cortical, entre fémeas castradas e ndo castradas (ovariohisterectomia).

MEYER et al. (2001), analisaram as propriedades mecénicas e o mineral do calo
6sseo de fraturas no terco médio do fémur, em ratas ovariectomizadas e ndo
ovariectomizadas, de diferentes idades. Por meio da densitometria dssea e avaliagcdes
biomecénicas , relataram uma significante reducdo da densidade mineral do 0sso intacto
e fraturado, em fémeas velhas ovariectomizadas.

A radiologia é técnica muito utilizada em medicina veterinaria, para avaliar a
consolidagéo das fraturas, mas existem outras técnicas como a densitometria Optica que
ndo depende de equipamentos sofisticados, € um método viavel de facil utilizagdo, custo
baixo, altamente confidvel, ndo invasivo e permite a realizacéo de analises quantitativas
e qualitativas do contedo e densidade mineral (RAGI et al., 2003). Com esta técnica
eliminam-se possiveis interpretacdes subjetivas obtidas durante a avaliacdo radiogréfica,
uma vez que esta apresenta baixa sensibilidade para o diagndstico precoce de perdas
0sseas, sendo detectadas somente quando excedem 30% a 50%, e muitas vezes sO sdo
perceptiveis no momento que ocorre uma fratura ou refratura (GLUER & GENANT,
2002).

Existem outros métodos de avaliar quantitativamente a consolidagdo das
fraturas, porém, alguns sdo invasivos, com a cintilografia, enquanto outros séo de alto
custo e requerem de equipamentos muito sofisticados destacando-se a tomografia
computarizada de energia ultrasonica, tomografia computarizada quantitativa e
ressonancia magnética.

Contudo, dentre os diversos males que afetam a estrutura ¢ssea, a osteoporose e
a perda de massa Gssea tém sido intensamente estudados devido a seus devastadores
efeitos na qualidade de vida das pessoas. A magnitude destes problemas tem levado
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pesquisadores, principalmente dos paises mais desenvolvidos, pesquisar materiais que
possam substituir de fora apropriada os 0ssos danificados (KAWACHI et al., 2000).

Muitas pesquisas vem sendo direcionadas com o objetivo de produzir materiais
que facilitem a reparacéo do tecido 6sseo, retornando-o a suas funces biomecanicas e
fisiologicas. Combinar os requisitos biomecénicos para um implante com os ambientes
bioquimico e celular circundantes tem sido um grande desafio (JARCHO, 1992). Os
materiais utilizados na substituicdo de ossos enquadram-se em uma classe denominada
de biomateriais e devem apresentar propriedades fisicas e biolégicas compativeis com
0s tecidos vivos hospedeiros, de modo a estimular uma resposta adequada dos
membros, que caracterizam a biocompatibilidade (WILLIAMS, 1990). De acordo com a
resposta bioldgica induzida no organismo, 0s materiais biocompativeis podem se
classificar em biotoleraveis, bioinertes e bioativos (VALLET—REGi, 1997).

Um material bioinerte ndo induz resposta local do sistema imunoldgico, no
entanto, uma material bioteoleravel induz uma resposta minima, sendo aceito pelo
organismo receptor (WILSON, 1997; RIGO et al., 1999). O material bioativo permite
uma resposta bioldgica especifica na interface com o tecido vivo, possibilitando a
formacdo de uma ligacdo entre o tecido e o proprio material (HULBERT et al., 1987;
WILLIAMS. 1990). Neste caso o tecido é capaz de interagir intimamente com o
material depositando-se diretamente sobre a superficie do mesmo. A natureza dessa
ligacdo osso-implante no caso destes materiais parece ser do tipo quimico, sendo que
nessa ligagcdo o papel fundamental parece ser o tipo quimico, feito pelos componentes
organicos e minerais presentes nos fluidos do corpo (RIGO et al., 1999).

O corpo é constituido por trés componentes bésicos: &gua, coldgeno e
hidroxiapatita. Este Gltimo composto representa a fase mineral dos ossos e dos dentes,
que é o responsavel por fornecer estabilidade estrutural ao corpo, protegendo 6rgaos
vitais como pulmdes e coragdo e funcionando como um depdsito regulador de ions
(VALLET-REGI, 1997). A Hidroxiapatitia € o componente principal (6.95%) do mineral
6sseo, ela possui propriedades de biocompatibilidade e bioatividade, sendo que até o
momento ndo sdo igualadas por nenhum outro material (HOLMES, 1979; GUYTON,
1992; JARCHO, 1992).

A hidroxiapatita como implante permite que os tecidos crescam dentro de sua
estrutura devido & interconexdo dos poros (WHITE et al., 1986), reduzindo a
escapsulacdo, aumentando a velocidade de crescimento do tecido ésseo, favorecendo o
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suporte nutricional do tecido de seus poros e produzindo uma continuidade com o 0SS0
em volta (HOLMES et al., 1979; WHITE et al., 1986). HOLMES (1979) relata que os
poros incentivam o crescimento das células, crescimento fibrovascular, formacao de
ostedide e crescimento do 0sso mineralizado.

A hidroxiapatita € um material bioativo, que cria ligagdes quimicas fortes com 0s
tecidos 0sseos, mas ndo resiste a altas tensdes mecanicas (RIGO et al.,1999). Ela ndo
tem capacidade osteoindutiva, atuando como matriz passiva para o crescimento 0sseo,
razdo pela qual é considerada como um material osteocondutor (CALLAN &
ROHRER, 1993; HEIKKILA et al., 1993). Entretanto, mesmo néo sendo osteoindutora,
a hidroxiapatita estimula a sintese de coldgeno (BAKOS, 1999). Nesse sentido, esfor¢os
tém sido feitos para combinar este biomaterial com outros materiais que ajudem a sua
osteoindugdo (RIGO et al., 1999).

O efeito do uso do coldgeno como substituto 6sseo, seja sozinho ou associado a
outro material, ainda ndo é bem elucidado. Porém, ele pode ser utilizado associado as
bioceramicas como forma de prevenir a migracdo de particulas do material, antes que
seja incorporado no tecido hospedeiro (BELL & BEIRNE, 1988).

Recentemente, alguns compostos de hidroxiapatita com colageno foram
desenvolvidos como biomateriais em potencial para reconstrucdo éssea por
apresentarem uma composicao similar a do 0sso (BAKOS et al., 1999).

O colageno como componente individual, promove a cicatrizacdo de fraturas e
regeneracdo Ossea e € também um agente hemostatico (LAWSON et al., 1998), além
disso possui baixo indice de irritabilidade ou alergenicidade (2%), biodegradabilidade,
habilidade de promover crescimento celular o facilidade de obtencéo. O aspecto mais
importante na utilizagdo do colageno na forma de compostos com bioceramicas é o fato
desta proteina ser a matriz em que os sais de fosfato de célcio se depositam para dar
origem ao tecido 6sseo (MANN et al., 1989).

A desvantagem do uso da hidroxiapatita é o fato de apresentar a fragilidade
caracteristica das ceramicas, o que limita seu uso como bimaterial (METSGER et al.,
1999). Assim, sua combina¢do com colageno torna seu uso como biomaterial mais
vantajoso, pois aumenta sua resisténcia mecéanica.

Em implantodontia e periodontia estdo sendo pesquisados produtos que reduzam
a perda 6ssea, pelo mesmo motivo que atualmente se utiliza o alandronato sistémico em
pacientes com osteoporose. Por reduzir significativamente a reabsor¢éo 0Ossea, estes
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pesquisadores estdo aplicando topicamente o alandronato obtendo bons resultados
(CAMPOS et al.,2003).

O alandronato é um bifosfonato que inclui potentes inibidores de reabsorcdo
6ssea, 0 qual tem sido usado efetivamente para controlar ostedlise ou perda 6ssea na
doenca de Paget, doenca metastatica, hipercalcemia maligna, osteonecrose e na
osteoporose de humanos e em ratas (LIBERMAN, 1995). Seus efeitos sobre o 0sso
derivam da forte afinidade pelo 0sso, possibilitando uma interacdo direta com
osteoblastos aumentando a formacdo Ossea e com o0s osteoblestos diminuindo a
reabsor¢do do 0sso, através de uma variedade de ciclos bioquimicos (MASARACHIA ,
1996).

POLS et al. (1999) realizaram um experimento com alandronato sistémico em
mulheres com osteoporose, e observaram que 10mg de alandronato por dia por um ano,
produziu aumento de 5% da massa 6ssea dos corpos vertebrais e de 2,3% no colo
femoral, além de proporcionar uma reducdo de 47% na incidéncia de fraturas ndo
vertebrais. Eles concluiram que os bifosfonatos apresentam quimiotacismo pela
superficie do 0sso, diminuem a reabsorcéo e podem aumentar a formacéo 6ssea.

Na Medicina Humana, muitos estudos sédo realizados em outras espécies animais
com o intuito de analisar as alteraces Osseas apds a OSH e correlaciona-las com a
mulher. Entretanto, a Medicina \eterinaria é carente neste assunto. O efeito da
deficiéncia hormonal sobre a consolidacdo das fraturas em cadelas é diferente da mulher
e de outros animais e, portanto, analises comparativas entre espécies frete as influéncias

hormonais sobre a consolidacdo dssea requerem estudos criteriosos.
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