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RESUMO

O presente estudo avaliou os beneficios do uso do Hylano
GF-20 no pés-operatério de artroscopias do joelho para lava-
gem e desbridamento por artrose.Foram estudados 20 pacien-
tes submetidos a artroscopia em 20 joelhos que apresentavam
artrose até grau 3 da classificagdo com sintomas de dor e
bloqueio no referido joelho e nao obtiveram melhora ao trata-
mento conservador, sendo entdo realizada lavagem associada
a desbridamento leve condral e meniscal de acordo com a ne-
cessidade de cada caso.Os pacientes foram divididos em 2 gru-
pos sendo que em um dos grupos foi feita apenas a artroscopia
e noutro grupo artroscopia associada ao uso de 3 infiltragoes
realizadas semanalmente de Hylano GF-20.0s pacientes foram
avaliados nas variaveis dor em repouso noturna, dor durante
movimento com sobrecarga de 10% do peso corporal, dor du-
rante o movimento mais doloroso do joelho afetado com escala
visual e a variavel quantidade diaria de diclofenaco potassico
ingerida para alivio da dor no joelho afetado.

Os resultados estatisticos mostraram melhora significativa
em todas as variaveis estudadas nos pacientes do grupo sub-
metidos ao uso de infiltragdes com o Hylano GF-20 no pds-ope-
ratério de artroscopias do joelho por artrose no periodo de 6
meses.

Descritores: Joelho; Artrose; Artroscopia.

INTRODUCAO

A osteoartrose é a doenga degenerativa articular mais pre-
valente, resultando em significativa morbidade com um dos mais
altos custos de tratamento para os sistemas de satide no mun-
do todo!"21 O processo de adoecimento é caracterizado por
progressiva erosdo da cartilagem articular, levando a diminui-
c¢ao do espaco articular, esclerose subcondral, formacao de
osteofitos marginais, cistos subcondrais e inflamagéo sinovial
resultando em dor e diminuigcao da func¢ao, levando estes paci-
ente a procura de cuidados médicos!" 212,

A cartilagem normal € um tecido avascular formado por uma
grande matriz extracelular e esparsamente povoada de células.
A agua representa 66 a 80% de sua estrutura e o material orga-
nico & composto de 48 a 62% de colageno tipo |l e de 22 a 38 %
de proteoglicanos.Esse conjunto de liquidos de densidade vari-
avel, fibras com diregdes diversas e células dispostas de per-
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SUMMARY

This study evaluated the benefits of the Hylano GF-20 use in
the postoperative period of knee arthroscopies for irrigation and
debridement due to arthrosis. Twenty knees of twenty patients
underwent arthroscopy. They presented arthrosis up to 39 classi-
fication degree, pain and had their knees blocked. The segmen-
tal treatment showed no improvement ,consequently irrigation
associated with mild condral and meniscus debridement was
performed according to each case.

The patients were divided into two groups: arhtroscopy was
performed in one; in the other, arthroscopy associated with the
use of three weekly infiltrations of Hylano GF-20. The patients
were evaluated according to the following variables: pain during
night sleep, pain during movements with loads of 10% of the body
weight,; pain during more severe movements of the injured knee
with visual scale and the daily amount of potassium diclofenac
ingested to relieve the pain of the injured knee.The statistical re-
sults showed a significant improvement in relation to all studied
variables of patients from the group submitted to the use of Hyla-
no GF-20 infiltration in the postoperative period of knee arthros-
copy due to arthrosis.

Keywords: Knee; Arthrosis; Arthroscopy.

meio é nutrido por embebicdo, e o0 seu processo anabdlico e
catabdlico é regido por diversos fatores, em especial os de cres-
cimento. A homogeneidade e o equilibrio dessa complexa es-
trutura sdo mantidos por diversas enzimas, na sua maioria se-
cretada pelo condrécito e por células sinoviais.No processo de
artrose ha desagregagao desse equilibrio e a desestruturagéo
da cartilagem ocorre pela sua fragmentagao, que resulta na li-
beracéo de enzimas degradadoras da matriz pelos condroci-
tos, levando inicialmente a fibrilagdo e fragmentacao e, final-
mente ocorrem as lesdes na superficie articular como abaula-
mentos e ulceragao da cartilagem® 9.

A artrose do joelho pode ser classificada em priméaria (idio-
pética) ou secundaria a patologias inflamatérias, infecciosas ou
traumaticas que destroem a estrutura da cartilagem® 9. O trata-
mento classico inicial da osteoartrose do joelho usualmente foi
com o uso de drogas analgésicas e antiinflamatdrias, injecoes
intrarticulares de corticosteréides associadas a fisioterapia e
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perda de peso. Com o conhecimento melhor, porém, parcial da
etiopatogenia, recentemente novas drogas tém sido estudadas
e usadas com relativo sucesso, visando protegao da estrutura
da cartilagem como ¢ o caso da diacireina, sulfato de glicosa-
mina e condroitina e os 6leos insaponificaveis que parecem atuar,
diminuindo a agao das enzimas degradadoras e protegendo a
cartilagem articular.

Sabe-se que um elemento também importante na fisiopato-
logia da osteoartrose é a perda das propriedades viscoelasti-
cas do liquido sinovial e, assim, foram desenvolvidos os hialu-
ronatos como tratamento conservador, eficaz nas artroses atra-
vés de infiltragao destes farmacos por via intrarticular® 791219,

Com a falha no tratamento conservador podemos realizar
varios tipos de tratamentos cirdrgicos como artroscopia para
lavagem e desbridamento articular, osteotomias corretivas e ar-
troplastia parcial ou total do joelho dependendo do grau da ar-
trose!" 212 Certamente o mais polémico destes tratamentos re-
latados na literatura seja a lavagem associada ao desbridamen-
to articular. “Lavar” a articulagao do joelho diminui a concentra-
gao das enzimas liticas, remove os detritos da cartilagem arti-
cular e os corpos livres, uma fonte tedrica de sinovite persisten-
te, e inclui a realizagéo apropriada de meniscectomias que le-
vem a bloqueios e dor.Historicamente os desbridamentos fo-
ram descritos pela primeira vez por Pridie appud Scott!'? e Mag-
nunson appud Scott? e mais tardiamente foram analisados por
Insall appud Scott('?. Pridie appud Scott!'® encontrou 64% de
éxito e Magnunson appud Scott'” descreveu uma resposta fi-
brocartilaginosa presente ap6s o desbridamento leve das le-
soes cartilagineas.Além destes temos resultados satisfatérios
encontrados por Rand appud Scott('? (74%), Sprague appud
Scott® (75%), Bert e Macshka appud Scott!'? (77%) que asso-
ciados aos quase 500 casos de Insall appud Scott?, levaram
este a conclusdo apds uma revisdo retrospectiva, que a lava-
gem e desbridamento quando o paciente apresenta sintomas
de travamento mecénicos estariam indicados. Usualmente, o
Hylano GF-20 (hialuronato de alto peso molecular) tem sido usa-
do por cirurgides ortopedistas por meio de infiltragao intrarticu-
lar no pds-operatorio de artroscopias por artrose do joelho.Este
procedimento é feito com base no fato do liquido sinovial na
artrose do joelho estar com as proprieda-

gao do lado direito e trés do lado esquerdo, sendo que todos os
pacientes eram portadores de artrose grau 3 de Kellgren e La-
wrence® ao exame radiogréfico.

No grupo I(10 pacientes), foi estudado o comportamento
do tratamento com artroscopia (lavagem e debridamento arti-
cular) sem uso de qualquer medicagéo condroprotetora pds-
operatdria, sendo sete pacientes do sexo feminino e 3 pacien-
tes do sexo masculino com idade variando de 39 a 73 anos
(média = 56,10 anos).Do total de 10 joelhos tratados, seis apre-
sentavam afecgao do lado direito e quatro do lado esquerdo,
sendo que todos os pacientes eram portadores de artrose grau
3 de Kellgren e Lawrence® ao exame radiografico.

No Quadro 1 estéo os dados de todos os 20 pacientes estu-
dados.

Os pacientes dos dois grupos foram submetidos a uma ava-
liagdo prévia do joelho a ser operado.Foram avaliados os da-
dos da histéria clinica, exames fisico, radiografico.Também os
graus de dor relatada em repouso a noite, dor durante movi-
mento com sobrecarga de 10% do peso corporal e redugéo da
dor durante os movimentos mais dolorosos do joelho com es-
cala analégica visual. Além destes parametros, estudou-se a
quantidade de comprimidos de diclofenaco potassico tomado
diariamente para alivio da dor no joelho afetado.

No exame pré-tratamento foi fornecido e explicado o Con-
sentimento Informado aprovado pelo Comité de Etica em Pes-
quisa da FAMERP (Protocolo n° 4119/2002).

Foram apenas estudados os pacientes classificados como
grau 3 de Kellgren e Lawrence® devido observagéo prévia na
literatura que o farmaco nado traz beneficios comprovados em
pacientes classificados como grau 4118, Abaixo se encontra des-
crita a classificagao de Kellgren e Lawrence® em seus 5 graus:

Grau 0 - Nenhuma alteragao radiogréafica caracteristica de
osteoartrose.

Grau 1 - Presenga de minimo osteofito sem diminuigao do
espago articular.

Grau 2 - Presenga de minimo osteofito com minima diminui-
Gao do espaco articular.

Grau 3 - Presenga de osteofito moderado com moderada
diminuicao do espacgo articular.

Grau 4 - Espaco articular quase ou
totalmente diminuido com esclerose do
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O estudo foi randomizado e os paci-
entes foram divididos em 2 grupos no periodo de setembro de
2002 até marco de 2003.

No grupo | (10 pacientes), foi estudado o comportamento
do tratamento com artroscopia (lavagem e debridamento arti-
cular) associada a infiltracdo pés-operatéria semanal em nime-
ro de trés de Hylano GF-20.Nove pacientes eram do sexo femi-
nino e 1 do sexo masculino, com idade variando de 44 a 57
anos (média de 52,80 anos). Do total, sete apresentavam afec-
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L~ lado afetado; Drp — diagndstico radiolégico da patologia [Kellgren-Lawrence3
(L3)]; G — grupo classificado; cartilagem — (L): les&o condral; (F): femural; (T):
tibial; (M): medial; (L): lateral, (1,2,3): grau da leséo de Noyes e Stabler]

Quadro 1- Dados sobre os 20 pacientes operados.

ou perfuragao do osso subcondral.

Os pacientes foram estimulados a de-
ambular no primeiro dia de pds-operato-
rio e os pontos foram retirados na primei-
ra avaliagdo com duas semanas. Os pacientes do grupo | foram
submetidos a 3 infiltragdes semanais de Hylano GF-20 a partir
do primeiro retorno; realizadas com botéo anestésico(2 ml de
Xilocaina a 2% sem vasoconstrictor) na pele,assepssia rigorosa
na regido sUpero-lateral do joelho operado.Os pacientes do gru-
po Il ndo foram submetidos a infiltragdo com Hylano GF-20.To-
dos os pacientes foram avaliados com 2,4,8,16 € 24 semanas
de pdés-operatério usando-se uma escala(régua) analégica vi-
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sual de dor ,onde o lado mostrado ao paciente apresentava fa-
ces de dor e cores do azul ao vermelho conforme aumentava a
dor, e o0 lado do observador mostrava o valor dado pelo pacien-
te em nUmeros absolutos (dor em repouso a noite,dor durante
movimento com sobrecarga de 10% do peso no joelho afetado
e reducao de dor durante os movimentos mais dolorosos do
joelho). As lesbes condrais degenerativas foram classificadas
no momento da artroscopia pela classificagao de Noyes e Sta-
bler appud Lemark® como grau |: leséo tipo condromaléacia, grau
Il lesédo da cartilagem sem visualizagao do osso subcondral e
grau lll: exposicéo dssea.

A anédlise estatistica foi efetuada no Laboratério para Deline-
amento de Estudos e Andlises de Dados do Departamento de
Epidemiologia e Saude Coletiva da Faculdade de Medicina de
Sao Josée do Rio Preto.

Os dados seguiram a dis-
tribuicdo normal conforme
mostraram os gréaficos, o que %
foi verificado pelo teste de An- o
derson-Darling (Figura 1):

Para a comparacao de 2
médias foi utilizado o teste t de . .
Welch. L

Para comparagao efeito de
grupo, de tempo e interagao
grupo x tempo, foi utilizada a
analise de variancia para me-
didas repetidas. O uso deste
teste so foi possivel devido os
dados dos grupos terem se-
guido distribuicdo normal.

Foi adotado o nivel de significancia oo = 0, 05, por ser usual
em ciéncias da saude.

oGrupo |
=Grupo Il

Percentual
o
423

0
Dor com carga na 12 avaliacao pds operatéria

RESULTADOS

Foram encontrados tanto no grupo | (9) como no grupo l1(7)
maior nimero de pacientes do sexo feminino sendo o valor p
encontrado de 0,58 e, portanto ndo houve evidéncia de diferen-
ca de proporcdo de mulheres entre os grupos estudados.

A média de idade foi encontrada no grupo | foi de 52,80
anos e no grupo Il, 56,10. Portanto ndo houve evidéncia de dife-
renca de idade média entre os grupos estudados (valor-p=0,43).

Avaliando os resultados encontrados de todas as variaveis
no pré-operatdrio observou-se que ndo houve evidéncia de di-
ferenca de médias no pré-operatdrio (Tabela 1).

Avaliando os resultados encontrados de todas as variaveis
na primeira avaliagado, observou-se que ndo houve evidéncia de
diferenca de médias na primeira avaliagédo, conforme (Tabela 2).

Avaliando os resultados encontrados de todas as variaveis
na primeira avaliacao, observou-se que nao houve evidéncia de
diferenca de queda de médias da avaliacido pré-operatoria até a
primeira avaliagdo pds-operatoria (Tabela 3).

Avaliando os resultados encontrados de todas as variaveis
desde a primeira a quinta avaliacao, observou-se que houve evi-
déncia de queda no grupo | e de estabilidade nas variaveis dor
em repouso, dor com carga e dor ao movimento mais doloroso
e aumento na variavel diclofenaco no grupo Il desde a primeira a
quinta avaliagdo pos-operatéria (Tabela 4).

Dor em
repouso

Dor com
carga

Dor ao
movimento

Quantidade
diclofenaco

Dor em Dor com Dor ao Quantidade

repouso carga

Figura 1- Gréficos de avaliagdo de dor durante movimento com
sobrecarga de 10% do peso corporal na primeira e na ultima
avaliagdo pos-operatéria mostrando comportamento normal das
curvas pelo método de Anderson-Darling.

Para a comparagdo de 2 médias foi utilizado o teste t de Welch.

Avaliou-se o grau de lesdo de cartilagem encontrada nas
artroscopias em relagdo as médias encontradas; observou-se
que né&o seria fator limitante a melhora encontrada no grupo |,
(Figuras 2 a 5:)

DISCUSSAO

As lesbes da cartilagem articular séo consideradas o maior
problema da ortopedia atual. No caso da artrose do joelho es-
pecificamente, grande divergéncia existe sobre qual seria 0 me-
Ihor tratamento quando o conservador, falha principalmente nos
casos de artrose ainda em estagios ndo graves, pois nestes a
osteotomia ou a artroplastia estariam indicadas.O grande pro-
blema destes tratamentos além do custo sdo os graves riscos
existentes, desde os clinicos até os do implante a serem utiliza-
dos, trazendo complicacdes para os pacientes. Grande divergén-
cia existe na literatura, mas aar-
troscopia associada a lavagem
e desbridamento leve ainda
tem sido usada com grande
freqUiéncia e com bons resulta-
dos em todo o mundo °.

O advento das drogas
condroprotetoras (diacireina,
sulfato de glicosamina e con-
droitina, 6leos insaponifica-
veis e hialuronatos) traz uma
nova possibilidade de melho-
ra no resultado final do trata-
mento artrocdspico. A idéia
da inibicao da producao de in-
terleucina-1 impedindo que
metaloproteases destrua a matriz cartilaginosa evitaria por al-
gum tempo a necessidade de correcao de instabilidades ou des-
vios de eixos mecanicos tornando os tratamentos menos agres-
sivos, diminuindo substancialmente os riscos cirdrgicos.

Sabendo-se previamente que um elemento importante na
fisiopatologia da osteoartrose é a perda das propriedades vis-
coelasticas do liquido sinovial devido a diminuigao da concen-
tracéo de acido hialurénico e do seu tamanho molecular, e isto
aumenta consideravelmente a susceptibilidade da cartilagem
as lesbes por sobrecarga; o uso dos hialuronatos no pés-ope-
ratério de artroscopia para lavagem e desbridamento leve pas-
sou a ser uma possibilidade também de melhora dos resulta-
dos devido a capacidade dos hialuronatos em diminuir o vetor
de pressao causado pelo peso; proteger a integridade da carti-
lagem articular; estabilizar a matriz cartilaginea pela inibicao de
perda de proteoglicanas e conseguir intervir, assim, a evolugao
do processo de destruigdo tecidual melhorando o resultado pos-
operatdrio do referido tratamento cirtrgicot' 2912,

Na literatura mundial observou-se uma certa tendéncia a uti-
lizagc&o do Hylano GF-20, devido ao seu maior peso molecular,
pois teria um poder de absorgcao de peso maior que o0s de baixo
peso molecular, com melhores resultados em relagao a melho-
ra da dor e capacidade funcional do joelho!" %213 Além desta
propriedade fisica, acredita-se que o Hylano GF-20 também
apresente ainda outras propriedades tedrica que auxiliariam na
melhora da dor e da capacidade funcional do joelho com artro-
se descritas por Watterson e Esdaile™ em seu artigo:

_ | ® Grupo |
/7 | aGrupoll

Percentual
o
3.

0 5 10
Dor com carga na Ultima avaliagao

Quantidade
diclofenaco

Dor ao
movimento

Dor com
carga

Dor em
repouso

Dor com
carga

Dor em
repouso

Dor ao Quantidade
movimento | diclofenaco

3,80 (2.44) | 3,90 (2,13)
450 (251) | 520 (225)
0,54 0,20

Grupo | I
Grupo Il
Valor-p

Grupo |
Grupo Il
Valor-p

7.90 (1.29)
830 (1,06)
0,46

8,60 (1,26) | 8,40 (151)
9,20 (1,03) 9,10 (0,87)
0,26 0,22

2,80 (0.78)
2,50 (0,70)
0,38

3,20 (1,75)
4,00 (2,49)
0,42

0,90 (1,10)
0,80 (1,03)
0,84

Grupo | 4,70 (1,89) | 4,80 (2,39) | -4,50 (2,32) -1,90 (1,29) Grupo | 2,40 2,70 3,20 0,80

[ -090
0,0059

Grupo Il
Valor-p

4,30 (2,58)
0,7000

4,70 (2.75)
0,9300

-390 (247) 1,70 (1,34)
0,5800 0,7400

Grupo Il
Valor-p

-0,70
0,019

-0,10 -1,10
0,0021 0,001

Tabela 1 - Valores de médias,
desvio padrao (dp) e valores-p de
todas as variaveis na avaliagdo do
pré-operatdrio.
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Tabela 2 - Valores de médias,
desvio padrdo (dp) e valores-p de
todas as varidveis na primeira
avaliagdo do poés-operatorio.

Tabela 3 - Valores de médias,
desvio padrdo (dp) e valores-p de
todas as variaveis da avaliagdo
pré-operatéria até a primeira
avaliagdo pdés-operatoria.

Tabela 4 -Valores de médias e
valores-p de todas as variaveis
desde a primeira a quinta avaliagdo
pds-operatdria.
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Figura 2 - Variavel dor durante
movimento de 10% do peso
corporal no grupo | em relacéo
ao grau de leséo da cartilagem
encontrada na artroscopia.

Figura 3 - Variavel dor
durante movimento de 10%
do peso corporal no grupo

Il em relagéo ao grau de
lesao da cartilagem
encontrada na artroscopia.

-Propriedade antiinflamatoria: O 4cido hialuronico esta
envolvido na transdugao dos sinais dos receptores de superfi-
cie das células leucocitarias e que séo dependentes do tama-
nho da molécula do acido hialurdnico e, entdo, a administracéo
do mesmo de forma intrarticular reduziria os niveis dos media-
dores inflamatorios.

- Atividade analgésica: Estudos em modelos experimen-
tais utilizando ratos e gatos, mostraram reducéo da atividade
nociceptiva em articulagoes inflamadas, talvez por agao direta
na sindvia ou indiretamente através da substancia P

A idéia de estudar o comportamento do uso de Hylano GF-
20 no poés-operatdrio de artroscopias de joelho para lavagem e
desbridamento, deveu-se ao uso continuo por cirurgides de jo-
elho de maneira empirica e sem comprovagao cientifica.Na ten-
tativa de encontrar apoio na literatura, foram encontrados ape-
nas dois trabalhos que suportassem que o uso de hialuronatos
de baixo ou alto peso moleculares pudesse ser importante no
pds-operatério de artroscopias do joelho, melhorando o resul-
tado pods-operatédrio das mesmas.

Vad et al" testaram lavagem do joelho com soro fisiolégico
(realizada em consultério) previamente a infiltragdo de Hylano
GF-20, com um grupo controle apenas com infiltracdes de Hyla-
no GF-20 isoladamente, para pacientes com artrose de joelho e
observou melhores resultados em relagéo a dor e capacidade
funcional nos pacientes submetidos a lavagem prévia em rela-
Gao ao grupo em que o Hylano GF-20 foi utilizado sozinho.

Dai et al® realizaram varias infiltracdes de hialuronato de so6-
dio semanais no pds-operatério de artroscopias cirdrgicas do
joelho e encontrou que o uso de hialuronato no pés-operatorio
de cirurgia do joelho parecia eficaz no alivio da dor pés-opera-
téria das referidas cirurgias.

Em relacdo aos resultados encontrados em nosso estudo,
observou-se que ndo houve diferenga entre os dois grupos em
relagdo ao sexo e em relagdo a média de idade que estava em
concordancia com a literatura mundial®@9.

Os resultados estatisticos encontrados na avaliagéo pré-ope-
ratoria mostraram que os grupos nao tinham diferenga estatisti-
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ca em relacéo as quatro variaveis estudadas, o que mostrou a
homogeneidade dos dois grupos estudados.

Em relagéo ao tratamento artroscdpico ndo se encontrou nenhu-
ma complicacdo intra ou pds-operatdria nos pacientes estudados.

Em relagéo a sinovite poés-infiltracéo, complicagdo mais co-
mum encontrada na literatura com o uso de Hylano GF-20 , vari-
ando de 11% encontrada por Puttick et al® até 47% por Henderson
et al, no estudo realizado esta complicagdo nédo foi observada.

Em relacéo a andlise isolada da primeira avaliacédo pos-ope-
ratéria, observou-se queda de todas as variaveis estudadas em
ambos os grupos demonstrando que o tratamento cirdrgico pro-
vavelmente era o fator diferencial na melhora das variaveis estu-
dadas, pois até aquele momento as infiltragdes com Hylano GF-
20 nao haviam sido realizadas.Esta analise é semelhante a lite-
ratura relata haver melhora com a realizacao da lavagem e des-
bridamento leve através da artroscopia.

Nas avaliagbes estatisticas, nas quais se estudou o com-
portamento das variaveis apds ou com o uso do Hylano GF-20,
observou-se sempre melhora ou tendéncia a queda das médi-
as no grupo | em relagao ao grupo II.

Os dados encontrados sugeriram que o grau de leséo da
cartilagem (de | a lll de Noyes e Stabler) ndo seria fator limitante
para a melhora observada, pois se observou sempre melhora
ou tendéncia a queda no grupo | em relacéo ao grupo |I.

Levando-se em consideragao os dados estatisticos, obser-
vou-se que o Hylano GF-20 foi o diferencial da melhora das va-
ridveis estudadas em relagdo aos dois grupos e, também que
Seu uso rotineiro no pds-operatoério de artroscopia no tratamen-
to da artrose pode melhorar o resultado final deste tratamento
no periodo de seis meses.

CONCLUSAO

O uso do Hylano GF-20 no pds-operatério de artroscopia
para lavagem e desbridamento articular leve por artrose, resul-
tou na melhora da dor e capacidade funcional dos joelhos dos
pacientes operados no periodo de seis meses.
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