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1. Introducéo

Tendinopatias, osteoartrite e afeccdes dolorosas da coluna
vertebral sdo as desordens musculo-esqueléticas mais comuns na
sociedade moderna (FELSON et al., 2000; CARMONA et al.,, 2001,
CHERRY, et al., 2001; MANTYSELKA et al., 2001). Para estas
desordens, uma grande variedade de terapias e tratamentos como
drogas aplicadas localmente ou por via oral, eletroterapias, técnicas de
mobilizacdo articular, cinesioterapia, terapias comportamentais e
alternativas, estdo em uso atualmente (JOHANSSON et al., 1999; VAN
TULDER et al.,, 2001; DEEKS et al.,, 2002; ASSENDELF et al., 2003;
JORDAN, et al., 2003).

Enquanto combinacdes de adaptacbes dos locais de trabalho,
terapias com exercicios e tratamentos cognitivos parecem surtir bom
efeito a longo prazo (BROX et al, 1999; MORLEY et al., 1999),
intervencdes farmacolégicas como Drogas Anti-inflamatérias N&o
Esteroidais (DAINES), assim como inje¢cOdes de drogas esteroidais, tem
sido amplamente utilizadas como terapias para o alivio da dor a curto
prazo (VAN DER WINDT et al, 1995; PILIGIAN et al., 2000; ASSENDELF
et al., 2003). Os efeitos a curto prazo destas drogas tem sido
exaustivamente estudados em culturas de células, modelos animais e
estudos clinicos em humanos, e seus mecanismos se encontram hoje,
razoavelmente bem entendidos. A magnitude de seus efeitos clinicos

também é bem conhecida em condi¢cbes agudas (OXFORD LEAGUE,
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2004), mas efeitos a longo prazo tem sido investigados em menor
extensdo. Dos poucos estudos a longo prazo que tem sido realizados a
respeito de tendinopatias e osteoartrite, intervencbes farmacoldgicas
parecem nao ser totalmente satisfatorias, nem em relacdo a magnitude
do efeito, nem devido ao fato de serem prejudiciais aos pacientes
(BROX; BREVIK, 1996; SCOTT et al.,, 2000; SANGDEE et al., 2002;
SMIDT et al., 2002; BUCHBINDER et al., 2003; BJORDAL et al., 2004;).
Se isto é devido a classificacdes diagndsticas imprecisas em ombros e
cotovelos, ou se intervencdes nao farmacologicas podem ser otimizadas
para efeitos de longo prazo melhores, € ainda incerto.

Drogas anti-inflamatorias nédo esteroidais sdo as mais
freqiientemente utilizadas como parte do tratamento inicial, mesmo que
algumas biopsias tenham mostrado a auséncia de células inflamatoérias
no tecido.

Dentre os diversos tipos de drogas nesta classe, os inibidores
especificos da enzima ciclooxigenase-2 (COX-2) tem apresentado efeito
favoravel no tratamento das desordens desse tipo. No entanto, oimpacto
econdmico das terapias para desordens musculo-esqueléticas com o uso
de drogas anti-inflamatdrias € consideravelmente alto, principalmente
devido aos custos da medicacdo, hospitalizacdo e toxicidade destes
agentes, principalmente com relacdo a efeitos adversos gastrintestinais

(PELOSO ; SCHEIMAN, 2001).
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O custo total de doencas musculo-esqueléticas no Canada em
1994 foi estimado em 25,6 Bilhdes de délares canadenses, com a
possibilidade de duplicar em 30 anos. Este custo foi estimado em 150
Bilhbes para os Estados Unidos da América em 1992. Em 1995, foi
estimado que 40 milhdes de cidadaos (15% da populacéo) apresentam
problemas musculo-esqueléticos como artrite, tendinites, osteoartrite etc.
Esta porcentagem tende a subir para 19% até 2020.

Como outro exemplo, podemos citar ainda, que o custo direto da
artrite  reumatdide no Canada foi estimado em $ 3.800,00 doélares
canadenses por paciente em 1994. Com 300.000 pessoas afetadas, isto
representou um custo para o sistema de saude de aproximadamente $
113.600.000,00 por ano. Medicacéo e hospitalizacao representaram 80%
deste custo total. Se considerarmos a osteoartrite, que tem uma
prevaléncia 10 vezes maior que a artrite reumatoide, o impacto sobre o
sistema de salde pode ser bem maior. Para casos de tendinite e
tendinose, ainda ndo existem dados precisos, mas supde-se que a
prevaléncia destas patologias, incluindo a dor crbénica de tendao, pode

ser ainda maior (PELOSO ; SCHEIMAN, 2001).
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2. Osteoartrite (OA)

A osteoartrite € a doenca que acarreta maior morbidade a espécie
humana. Pelo menos 85% das pessoas com idade superior a 70 — 79
anos apresentam diagndstico radiolégico de OA (PEYRON, 1989), com
prevaléncia de 35% em joelhos. Homens e mulheres sdo igualmente
afetados, embora a OA ocorra com maior frequéncia antes dos 40 anos
em homens e, nas mulheres, depois dos 45 anos (BLAND ; COOPER,
1984;).

A OA é uma doenca reumatica bastante comum, se ndo universal,
lentamente progressiva e normalmente com pelo menos um componente
inflamatorio (LAROCCA, 1999;). A patologia é dita priméaria quando sua
etiologia é desconhecida ou atribuida a mecanismo genético. A OA
secundaria ocorre em todas as situagbes em que um fator
desencadeante pode ser identificado, como por exemplo uma doenca
inflamatdria como a artrite reumatoide, ou mesmo um fator traumatico

como uma lesao ligamentar e/ou meniscal (BELHORN ; HESS, 1993;).

2.1 Fisiopatologia da Osteoartrite

A OA se caracteriza pela perda progressiva da cartilagem articular
e alteracbes relativas as margens das juntas e do 0sso subcondral,
lentamente progressiva, atingindo principalmente articulacbes que

suportam peso (LAROCCA, 1999; POOLE, 1993; HOWELL, 1986;).
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Clinicamente, caracteriza-se por dor, deformidade, limitacdo do
movimento e progressdo lenta para a perda da funcédo articular
(LAROCCA, 1999; HOWELL, 1986;).

A evolucdo da OA que afeta uma articulagdo ndo depende do
processo que desencadeia 0 evento, porém, uma vez iniciada a doenca,
ela pode evoluir até a destruicdo da articulagdo. Por outro lado, o
processo pode também estacionar ou até mesmo ser revertido, embora a
reversdo do processo seja rara (LAROCCA, 1999).

Na OA o achado inicial mais evidente diz respeito a cartilagem
articular. Ocorre proliferagcdo de condroécitos e formacao de ostedfitos nas
margens da junta articular, e esclerose do osso subcondral (POOLE et
al., 1993). Estudos mostram que ha um desbalanco entre a sintese e o
processo degenerativo no interior dos condrdcitos, que conduz a perda
do tecido cartilaginoso, e subsequente condicdo patoldgica.

A matriz cartilaginosa demonstra perda do contetdo de
proteoglicanas, que apresenta sua capacidade de agregacéo alterada e
um aumento no teor de agua. O condrécito, que normalmente € uma
célula amitética, numa situacdo patoldégica divide-se e forma os
chamados clones celulares, que aumentam sua producdo de colageno
tipo Il e de proteoglicanas, numa tentativa de reparo do processo
destrutivo da matriz. Se o processo destrutivo da matriz sobrepde-se a
sua capacidade de sintese, ocorre o predominio do processo catabdlico e

a superficie da cartilagem perde sua textura lisa. Torna-se fibrilar e



Patricia Sardinha Leonardo Lopes Martins

desenvolve feridas e erosbes que se estendem até o osso subcondral,
gue entdo sofrera alteracdes proliferativas (POOLE, 1993; HOWELL,
1986).

As alteracOes proliferativas que ocorrem concomitantemente a
perda da congruéncia das superficies articulares, aparentam ser uma
tentativa de aumentar a superficie de suporte de peso. Porém, este
processo compromete a textura do 0sso, que se torna mais sensivel ao
desenvolvimento de microfraturas. Estas, por sua vez, entram num
processo de “cura” com formacéo de calos 0sseos e mais rigidez éssea,
donde surgem osteofitos, luxacbes e instabilidade articular (COTRAM,
2000; POOLE, 1993; HOWELL, 1986;).

Existem duas justificativas para o ponto de inicio do processo da
OA. Alguns autores acreditam que 0 evento primario esta no 0Sso
subcondral que, devido a sobrecarga, como por exemplo causada por
exercicios repetitivos, permitiria a ocorréncia de microfraturas. Este 0sso,
por sua vez, tornar-se-ia mais inelastico e esclerético, tendo diminuida a
sua capacidade de absorcdo de impactos, o que levaria a um aumento
da pressdo venosa intra-6ssea, que € um dos elementos responsaveis
pela dor da OA. A lesédo da cartilagem articular seria secundaria a essa
perda da capacidade de absorcdo de choques pelo osso subcondral
(HOWELL, 1986).

Para outros pesquisadores (KRAUS, 1997), o evento primario

localiza-se na cartilagem onde, alteragbes na matriz iniciariam o processo
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desencadeador da mudanca no microambiente do condrdcito. A perda de
proteoglicanas e o aumento do teor de &gua levariam a perda de
elasticidade, com maior rigidez do tecido, prejuizo na sua nutricdo e
lubrificacdo, desenvolvimento de fissuras, etc. Porém esta teoria néo
explica a natureza do processo que originaria as alteracdes bioquimicas
na cartilagem.

Independentemente da justificativa sobre o inicio do processo, é
sabido que existe uma sequUéncia de eventos bioquimicos que ocorrem
na cartilagem. Eventos possiveis de manipulacdo farmacoldgica e eletro-
fisica, e que abrem novos horizontes do ponto de vista terapéutico.

Num processo anabdlico, o condrécito produz componentes da
matriz — coldgeno e proteoglicanas — e também enzimas que a degradam
(0 chamado “turnoverfisioldogico da cartilagem). No processo
osteoartritico, este “turnover’ocorre de maneira acentuada. Essas
enzimas, onde as mais importantes sdo as metaloproteases neutras, em
presenca de ativadores plasmaticos, degradam a matriz cartilaginosa e
permitem que catabdlitos sejam liberados em liquido sinovial, provocando
o processo inflamatério, que por sua vez, aumenta a producdo de
enzimas proteoliticas, que se difundem de volta na cartilagem,
provocando o aumento do processo degenerativo. Quando 0 processo
catabdlico se acentua, o condrocito se esgota e a osteoartrite sobrevém

(HOWELL, 1986).
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Tanto o processo catabodlico quanto o anabdlico sao influenciados
por citocinas, como IL-1, TNF-a, IL-6.

A IL-1 aumenta a atividade da fosfolipase A2 e conseqlentemente
em aumento das prostaglandinas. Isso acarreta um aumento de AMP
ciclico, ocasionando uma maior expressdo dos genes produtores de
enzimas proteoliticas. O aumento na producdo de metaloproteases
acelera a destruicdo da cartilagem, causando um circulo vicioso. Além
disso, a IL-1 inibe a sintese de colageno tipico de cartilagem hialina e
aumenta a producdo do colageno caracteristico de fibroblastos
(COTRAM, 2000; KRAUS, 1997; WESTACOTT ; SHARIFF, 1996;).

O TNF-a age de forma semelhante a IL-1, embora seja menos
potente. E possivel que tal homologia funcional se deva ao fato de o
TNF-a induzir a producdo da IL-1 por células do tecido conjuntivo
(WESTACOTT ; SHARIFF, 1996;).

A IL-6 que € a citocina que promove a diferenciacéo de célula B em
plasmdcito ndo tem um papel bem definido. Acredita-se que desempenhe
um papel nos fendmenos imunoldgicos relacionados com 0 processo
(WESTACOTT ; SHARIFF, 1996;).

Por outro lado, existem os mediadores relacionados ao reparo da
cartilagem, aumentando a sintese da matriz e impedindo sua
degradacdo. S&o as chamadas citocinas anabdlicas: IGF, TGF-b, Fator
de Crescimento do Fibroblasto (FGF) e Fator de Crescimento Derivado

de Plaquetas (KRAUS, 1997; WESTACOTT ; SHARIFF, 1996;)
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Além dos fatores bioguimicos ha outros fatores que influenciam no
desenvolvimento da OA como:
a) Enddcrinos: quase todos os horménios agem direta ou

indiretamente em células do tecido conjuntivo;

- Horménio de Crescimento — regula o condrocito maduro,
amitoético;

- Insulina — aumenta a sintese de proteoglicanas. Por este
motivo, pacientes diabéticos tem maior incidéncia de OA;

- Reducdo de hormodnios da tiredide — aumento da
incidéncia de OA;

- Estrégenos - receptores de estrégenos tem sido vistos em

condrocitos.

b) Genéticos — evidente no caso dos nédulos de Heberden
(ostedfitos proeminentes nas articulacdes interfalangicas
distais), os quais s&o transmitidos via autossdmica
recessiva, no homem, e dominante na mulher;

- Existem também algumas desordens metabdlicas,
geneticamente determinadas, que predispde a ocorréncia
de OA secundaria, como alcaptonuria, doenca de Wilson,

hemocromatose etc.



d)

Patricia Sardinha Leonardo Lopes Martins

Etnicos e constitucionais — a OA é mais comum em
mulheres com mais de 45 anos, provavelmente devido ao
estrégeno.

Relatos mostram que chineses e japoneses parecem
estar protegidos contra a OA priméaria, porém nao se sabe
de que maneira isto ocorre.

Em um estudo do National Healthy and Nutrition
Examination Survey (PEYRON, 1989;), h& uma
correlacdo entre a prevaléncia de OA e joelhos com a
obesidade, que se relaciona com a magnitude e duracao

do excesso de peso.

Mecéanicos — em casos de perturbacédo dinamica articular
(lesbes ligamentares ou meniscectomia), em casos de
deformidades articulares congénitas ou adquiridas (pela
diminuicdo da é&rea de contato articular) e pelo uso
repetitivo e exagerado de uma articulacdo parecem estar
relacionados com a ocorréncia de OA.

Idade: a OA cresce em proporcao aritmética até os 50
anos; a partir dai cresce em proporcdo geométrica. Os

fatores relacionados a idade sao ainda obscuras.
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Clinica

Os sinais e sintomas sao, geralmente, localizados. A dor acontece
apos o uso articular e é descrita como uma dor surda e profunda sobre a
articulacdo afetada. Provavelmente esta dor se origina em outras
estruturas articulares e periarticulares, ja que a cartilagem é desprovida
de raizes nervosas.

Espasmo muscular e instabilidade articular, que causam
estiramento da capsula articular, e a sinovite podem se outras causas de
dor.

Rigidez articular, perda de mobilidade e perda da congruéncia da
cartilagem também sdo achados clinicos na OA.

O exame fisico revela sensibilidade local, aumento da temperatura
local, aumento das partes moles, hipertrofia 0ssea, crepitacdo derrame

articular também sao achados caracteristicos.

Tratamento : Controle da Dor

O padrao de dor € quem dita o tratamento. Deve-se evitar o
suporte de peso sobre a articulacdo afetada, modificando-se os habitos
do paciente. Em casos mais avanc¢ados, estimula-se o uso de bengalas e
andador (caso o envolvimento seja bilateral).

Exercicios
Estes tem como objetivo manter a mobilidade e evitar a fraqueza e

a instabilidade articular;
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Uso de Calor e do Frio

Tem por finalidade trazer analgesia e relaxamento muscular. Pode-
se aplicar termoterapia superficial ou calor profundo (ultrassom, ondas
curtas, microondas), que podem ser feitas antes dos exercicios,
facilitando sua realizagao.

Terapéutica Medicamentosa

Os antiinflamatérios ndo hormonais sdo amplamente utilizados
para alivio da dor e do processo inflamatorio que acompanha os casos
de osteoartrite. Porém, estas drogas podem induzir sintomas dispépticos
gastrintestinais, incluindo dor epigéastrica, ndusea etc. (STRAUS et al.,
2002).

Inibidores seletivos da enzima ciclooxigenase-2 tem sido
amplamente utilizados, pois, teoricamente realizam o alivio da dor, com
incidéncia de efeitos adversos 15% menores sobre o0s sintomas
dispépticos gastrintestinais, e 50% as complicacdes ulcerativas
(BOMBARDIER et al., 2000).

Recentemente, Bjordal et al. (2004) em importante meta-analise,
demonstraram que a utilizacdo de drogas antiinflamatorias nao
esteroidais, incluindo aquelas de ultima geracdo (coxibs) apresentam
efeito terapéutico ligeiramente superior que placebo, o que ndo suporta
sua indicacdo para patologias inflamatorias crénicas. Tendo em vista o
grande numero de efeitos adversos observados pela utilizacédo crbnica de

drogas antiinflamatérias, faz-se necessario o estudo de novas terapias
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para o tratamento de patologias inflamatérias de longa duragdo ou
cronicas, sejam elas farmacolégicas ou ndao-farmacoldgicas. Neste
contexto, novos alvos terapéuticos para o tratamento do processo
inflamatoério tém sido estudados. Dentre eles, o laser de baixa potencia
tem sido o principal foco para terapias ndo farmacologicas, e o 6xido
nitrico inalatorio pode se constituir como nova ferramenta farmacolégica
no tratamento das referidas patologias.

Sendo assim, a investigacdo de novas terapias para utilizacdo em
patologias inflamatérias de longa duracéo, principalmente aquelas nao
farmacoldgicas, assume papel de destaque na area medica, onde a
maioria dos farmacos existentes ndo apresentam evidencias cientificas

gue suportem sua eficécia.

2.2 Osteoartrite de Joelho

A osteoartrite (OA) de joelho € o tipo mais comum de osteoartrite
(ANDRIANAKOS et al 2003), a qual a prevaléncia estd crescendo
paralelamente ao aumento de idade da populacdo (FELSON et al., 2000).
A condicdo estd associada a dor e inflamacdo da capsula articular
(VAATAINEN et al., 1998; SUEAGA et al., 2001; SPELDEWINDE et al.,
2001;), estabilidade muscular prejudicada (RABEBOLD et al., 2001,
COWAN et al., 2001;), amplitude de movimento reduzida (STEULTJENS

et al., 2000) e prejuizo funcional.
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A Liga Européia Contra o Reumatismo (European League Against
Rheumatism, EULAR) estabelece que ambas intervencdes,
farmacolégicas e nd&o-farmacolégicas sdo necessarias para o bom
tratamento da osteoartrite de joelho (JORDAN et al., 2003), e uma
variedade de 33 tipos diferentes de intervencdes estado a disposicao dos
clinicos para o tratamento desta patologia. Das 33 variedades, 10 séao
listadas como ndo farmacologicas, e 5 delas podem ser classificadas
como agentes fisicos (Acupuntura, terapia com laser de baixa poténcia,
campos eletromagnéticos pulsados incluindo terapia com ondas curtas,
estimulacdo elétrica transcutanea — TENS, e ultrassom). A EULAR
calculou a magnitude do efeito de alguns estudos, com o objetivo de
estabelecer possiveis comparacdes entre os diferentes tipos de
intervencdo. As Meta-analises podem ser utilizadas para a realizacdo de
comparacdes confiaveis sobre a eficacia dos diferentes tipos de
intervencdo (SONG et al.,, 2003). Entretanto, ambos, o delineamento
experimental e a selecdo de pardmetros e resultados sdo necessarios
para a comparacao dos resultados. Neste caso, nés decidimos utilizar o
mesmo delineamento de meta-andlise previamente utilizado para
intervencdes farmacolégicas, e restringir os critérios de inclusdo para

apenas estudos placebo-controle randomizados.

2.3 Principios Bésicos de Tratamento com Agentes Fisicos
A utilizacdo de agentes fisicos para o tratamento de desordens do

sistema locomotor é provavelmente tdo antigo quanto a prépria humanidade. O
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Imperador Jalio César do Império Romano ficou conhecido por enviar seus
soldados feridos para banhos de sol em ilhas. Sua experiéncia mostrava que 0s
soldados se recuperavam mais rapidamente se expostos a luz e ao calor do
Sol. Na antiga Grécia, ancidos também acreditavam que a exposi¢cdo a um
peixe elétrico era capaz de curar doencas (PEYRON, 1999) .

Essencialmente, dois principios basicos de tratamento existem. O
primeiro principio é a hipotese de que a exposicdo a agentes fisicos pode
produzir:

1) nenhum efeito;

2) efeito estimulante;
3) efeito inibitério;
4) efeito destrutivo;

dependendo da quantidade e densidade de energia absorvida pelo
corpo.

Este principio também ¢é denominado “Lei de ArndtSchultz”. As
alternativas 1) nenhum efeito, e 4) efeito destrutivo sdo Obvias e facilmente
detectaveis apos exposicado a um tipo de energia. Qualquer um pode perceber
gue a exposicdo demasiada ao calor, por exemplo, pode provocar uma

gueimadura. Entretanto, o efeito inibitorio ou o efeito estimulante podem nao

ser tdo facilmente detectaveis.

2.3.1 Avaliacédo dos Efeitos Clinicos de Agentes Fisicos
Quando nés avaliamos possiveis efeitos de agentes eletro-fisicos, como
podemos fazer isso de maneira cientifica ? Muitos pesquisadores com pouco

conhecimento na &rea de agentes eletro-fisicos tem publicado uma série de
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artigos de revisdo na ultima década. Muito freqientemente tem sido utilizado o
estilo Cochrane de revisdo, que originalmente foi desenvolvido para avaliacéo
de estudos clinicos com drogas. Infelizmente, sua inadequagcdo metodoldgica
de revisdo tem levado profissionais de area clinica a acreditarem que 0s
agentes fisicos séo ineficazes no tratamento de doencas musculo-esqueléticas
e dor. O estilo Cochrane de revisédo inclui a preocupacdo com a qualidade
metodologica, sem duvida. No entanto, esta preocupacdo nao se estende, no
caso de agentes eletro-fisicos, a utilizacdo de doses validas e procedimentos
adequados de tratamento. Isto se deve ao fato, de que quando um
medicamento chega as prateleiras das farmacias, as doses e a posologia de
tratamento jA estd determinada, restando apenas o0 ensaio clinico de
resultados, o que ndo € verdadeiro para os agentes eletro-fisicos. Para se
realizar um bom estudo de revisdo sobre a eficacia de agentes fisicos, é de
fundamental importancia a analise a respeito da utilizacdo de parametros
validos de tratamento para cada agente utilizado. As revisGes sobre estudos
clinicos de agentes eletro-fisicos que seguem o estilo Cochrane, normalmente
incluem todos os estudos clinicos randomizados e controlados disponiveis, sem
considerar se estes utilizaram procedimentos e doses validas ou ndo. Sérios
problemas de procedimento e doses ineficazes podem nao ser detectados,
levando a conclusdes errbneas e invalidas.
Existem duas diferencas basicas entre estudos clinicos farmacoldgicos e
agueles utilizando agentes eletro-fisicos:
1) O primeiro e mais importante aspecto € que uma intervencao
farmacologica ja foi primariamente testada em laboratorio para

se determinar a dose o6tima do medicamento. As revisoes
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sobre estudos clinicos farmacolégicos acontecem somente
apo0s uma dose oOtima e eficaz ter sido determinada. Para a
maioria dos agentes eletro-fisicos as doses 6timas ainda séo
desconhecidas.
2) A segunda grande diferenca € que existe apenas um
procedimento de tratamento nos estudos clinicos
farmacoldgicos, que seria fazer o paciente ingerir o
medicamento. Para os agentes eletro-fisicos existe uma ampla
variedade de procedimentos possiveis para cada intervencao.
De fato, o que ha de mais importante para se iniciar um estudo clinico com
agentes eletro-fisicos é:
a) Definir uma faixa 6tima de dose;
b) Definir procedimentos 6timos de tratamento;
c) Limitacdes das indicacOes de onde a efetividade dos agentes
eletro-fisicos tem sido demonstrada, ou poderia ser

extrapolada para condi¢cdes comparaveis;

Essa fase € semelhante as fases iniciais do desenvolvimento de terapias
farmacologicas. Pesquisadores procuram por possiveis efeitos bioldégicos dos
agentes eletro-fisicos, e seus estudos em laboratério sdo normalmente
baseados em fendmenos ou situacdes observadas na clinica. E necessario
também o conhecimento e o entendimento da histéria natural da patologia, e
suas manifestacbes. E possivel que os agentes eletro-fisicos sejam eficazes

somente em certos estagios do processo de reparacéo tecidual. Esta parte do

processo de pesquisa esta focado nos seguintes aspectos:
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1) estabelecer uma conecc¢éao confiavel entre um efeito bioldgico observado
em estudos de laboratorio e possiveis efeitos benéficos para a patologia
gue esta sendo investigada;

2) estabelecimento de possiveis padres dose-resposta através da
variacdo de doses e densidades de poténcia sob condicBes controladas
de laboratorio;

3) definicdo de procedimentos Otimos de tratamento para aquisicdo da
melhor resposta fisioldgica (tempo, numero de aplicacdes, energia
aplicada etc.);

4) calculo da dose 6tima sobre a pele para condi¢des clinicas, de acordo
com propriedades biofisicas e localizacdo anatdomica (profundidade,
area, quantidade de tecido afetado etc.);

5) definicdo do melhor momento para as mensuracdes das caracteristicas
do efeito biolégico observado;

6) localizacdes anatdbmicas diferentes ou eventos fisiopatoldgicos diferentes

requerem diferentes doses de tratamento com agentes eletrofisicos;

O ideal seria, que os passos descritos acima fossem realizados antes
gue um estudo clinico envolvendo agentes eletro-fisicos fossem realiados, mas
normalmente ndo é o que acontece na literatura especializada.

A maneira mais confiavel de se testar a efetividade de um tipo de
intervencdo é a realizagdo de um estudo clinico randomizado, duplo-cego,
placebo-controle. A randomizacdo € particularmente importante para a

distribuicdo dos sujeitos e fatores desconhecidos que podem causar confusao e
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afetar o prognostico de maneira tembém randomizada. O estudo cego também
se faz importante para ndo introduzir variacdes devido a expectativas do
paciente e também do préprio investigador, o que em inglés chamariamos de
“wishfull Thinking”, correndo o risco do direcionamento ou tendenciosidade dos
resultados. A razao pela qual um estudo placebo-controle € necessario, € que o
procedimento de tratamento e o tempo com 0 paciente sdo iguais. Se forem
utilizadas outras intervencdes que diferem no tempo e no procedimento de
tratamento, isto pode afetar as expectativas do paciente, e faz a comparagao
menos valida.

Em estudos clinicos com drogas, um grande ndimero de pacientes pode
ser excluido do estudo devido a efeitos adversos, mas a falta de efeito também
pode ser uma razdo para exclusdo. Para estudos com agentes eletro-fisicos
isto ndo tem sido um grande problema, e apenas um numero pequeno de
estudos clinicos reportaram uma exclusao maior do que 20% dos pacientes. A
avaliacdo da qualidade metodologica tem se tornado uma disciplina cada vez
mais popular na pesquisa biomédica na ultima década. Véarios Check-lists para
gualidade metodoldgica tem sido propostos: Lista Maastricht, Lista Delphi, Lista
Jadad (BLAND ; COOPER, 1984), entretanto ndo existem evidéncias que
confirmem a confiabilidade e a validade destas listas, e as poucas evidéncias
existentes ndo foram validadas para estudos utilizando agentes eletro-fisicos
especificamente.

Com relacdo aos estudos clinicos, aléem do que ja exposto sobre a
necessidade de randomizacéo, estudos duplo-cego e placebo-controle, existem

alguns critérios metodolégicos menores que nao iremos comentar aqui. No
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entanto, outro ponto de fundamental importancia que deve ser explorado é a

utilizacdo de procedimentos e doses validas dos agentes eletro-fisicos.
Para que possamos avaliar a qualidade de um certo tratamento,
sdo necessarias informacdes sobre 0s seguintes parametros:
Técnica de aplicacdo — localizacdo do alvo anatdémico; descricao
das técnicas como estacionarias ou de movimento e varredura
utilizando eletrodos ou ponteiras laser ou ainda os cabecotes de
ultrassom:;
Densidade de Poténcia — quanta energia é entregue por segundo
e por centimetro quadrado;
Dose — qual o total de energia esta sendo entregue ao tecido ou
estrutura por sessao de tratamento;
Frequéncia do tratamento — numero de sessdes de tratamento por
semana;
Numero total de sessbes;
Tempo de tratamento — tempo de aplicacdo em cada local de
tratamento por sessao;
Area de Tratamento— tamanho da area tratada sobre a pele;
NuUmero de areas tratadas por sesséo de tratamento;
Procedimentos de calibracéo e afericdo do equipamento;
Modo de entrega da energia — pulsado, continuo, duracdo do
pulso, pico de saida etc.;

Efeito bioldgico desejado deve ser declarado;
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2.4 Verificacao do Efeito Clinico

Agora nos estamos realmente chegando na melhor parte; a verificacao
do efeito clinico. O que é um efeito clinico relevante ? N&o existe, na verdade,
um consenso sobre esta questdo, podendo haver variagdes entre diferentes
condicdes e quao efetivos sdo os outros tratamentos disponiveis. Uma coisa
importante na verificacdo de um efeito é se existe diferenca de melhora o grupo
tratado com o recurso terapéutico e aquele tratado com placebo, que néo
possa ser explicado somente pela aleatoriedade ou acaso.

Tipicamente, resultados onde as diferencas entre 0s grupos sejam
menores que 10 — 15% sao descritos como nao significativos clinicamente.
Diferencas entre os grupos de mais de 15% s&do normalmente descritas como
pequenas mas significativas, e resultados acima de 25% sao descritos como
bons. A evidéncia é baseada em qudo grande é a diferenca entre 0s grupos
(tamanho do efeito), e também no poder estatistico (tamanho da amostra —
namero de pacientes). Com o aumento do numero de pacientes, a forca
estatistica aumenta e o poder da evidéncia também. Além disso, uma média do
efeito pode ser calculada. Uma vez que a maioria dos estudos clinicos sao
pequenos, contendo em média 10 — 25 pessoas por grupo, um unico estudo
tem pouca forca estatistica. E ai que entram as meta-analises e revisdes
sistematicas. Com estes estudos podemos aumentar a forca estatistica através
da reunido de varios pequenos estudos, se realizados em bases corretas.
Como podemos imaginar, alguns cuidados sao necessarios e as caracteristicas
das intervencdes tem de ser bastante similares, assim como o periodo de

intervencéo, itens avaliados e apresentacéo dos resultados®.
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2.5 Verificacdo do Poder da Evidéncia

A verificacdo do poder da evidéncia inclui aspectos de credibilidade do
efeito biolégico da intervencdo, poder estatistico, tamanho do efeito,
reprodutibilidade dos resultados por diferentes pesquisadores independentes, e
impressao geral dos resultados do estudo. Alguns pesquisadores tem baseado
suas conclusdes sobre o poder da evidéncia em estudos assumidos como de
alta qualidade metodolégica BELHORN ; HESS, 1993; HOWELL, 1986). No
entanto, isto ndo é recomendado para agentes eletro-fisicos, a ndo ser que se
a metodologia de validacdo nédo estiver descrita. Alguns pesquisadores tem
utilizado quatro niveis de evidéncia, onde a mais forte € quando pelo menos um
estudo de larga escala (mais de 75 pacientes por grupo) ou dois de média
escala (25 — 75 pacientes por grupo) reportem efeito significativo (POOLE et al,
1993) . Outros tem sugerido que uma evidéncia pode ser considerada forte,
guando pelo menos 75;% dos estudos clinicos realizados reportem efeitos
significativos BELHORN ; HESS, 1993). Em nossa opinido, estas sugestdes
podem ser aplicadas a estudos utilizando agentes eletro-fisicos quando existir
uma validacdo do tratamento, mas uma \erificacdo ainda melhor da qualidade
da evidéncia pode ser obtida quando os resultados apesentarem a forma de
funil em um gréafico onde sédo plotados o Efeito X tamanho do estudo. Esta
forma de apresentacdo d4 uma impressao visual imediata da evidéncia. Como
a precisdo do tamanho do efeito aumento com o tamanho do estudo, o efeito
de grandes estudos devem convergir contra um efeito médio estimado (Figura
01) Se isso nao ocorre devem haver incorrecdes no estudo de larga escala, ou
heterogeneidade nas caracteristicas dos pacientes e tratamentos empregados,

ou ainda a possibilidade de fraude.
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Estudos pequenos normalmente formam uma base mais dispersa com

grandes variacdes de efeito, e se essa base no grafico € assimétrica, entao isto

indica que incorrecdes sao evidentes (GOLDRING, 2000) .

Efeito do Tratamento vs. Placebo
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Figura 01: Verificacdo rapida da qualidade da evidéncia através da representacéo
grafica mostrando a forma de funil em um grafico onde sdo plotados o Efeito X tamanho do
estudo. Esta forma de apresentacdo da uma impressao visual imediata da evidéncia. Como a
precisdo do tamanho do efeito aumento com o tamanho do estudo, o efeito de grandes estudos
devem convergir contra um efeito médio estimado
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3 - Material e Métodos




Patricia Sardinha Leonardo Lopes Martins

3. Material e Métodos

Especificacdo do Protocolo de Revisao
Um protocolo de revisdo detalhado foi especificado antes da conducgao
da revisao. Isto incluiu um procedimento em 4 etapas sequenciais envolvendo:

1. Conducdo de uma sensivel busca de literatura para estudos clinicos
controlados e randomizados;

2. Validacao dos critérios de inclusédo para as faixas 6timas de dosagem e
procedimentos de tratamento que estudos prévios tivessem
estabelecido;

3. Acesso a metodologia do estudo clinico, de acordo com um “check list”
de 5 items;

4. Célculo estatistico da linha de base média para os niveis de dor e

magnitude do efeito ao final do tratamento e no acompanhamento

Buscade Literatura
Uma busca de literatura foi realizada para estudos clinicos controlados e

randomizados e revisdes sistematicas nas seguintes bases de dados:

> Medline

» Embase

» The Cochrane Library

» CINAHL

» Database of Abstracts of Reviews of Effectiveness (DARE)

> International Network of Agencies for Health Technology

Assessment (INAHTA) database

» The Physiotherapy Evidence database (PEDro)
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National Guideline Clearinghouse (NGC)

Y VvV

PRODIGY Guidance
> NICE (National Institute for Clinical Excellence)

» SIGN (Scottish Intercollegiate Guidelines Network)

As seguintes palavras-chave foram utilizadas para a busca bibliografica:
Osteoarthritis OR Osteoarthrosis OR Knee OR exercise OR
electrotherapy OR laser OR ultrasound OR electrostimulation OR electrical OR

electromagnetic AND randomized OR randomized.

Nao foram aplicadas restricoes de idioma.

Critérios de Incluséo
Os estudos foram submetidos a quatro critérios de inclusao:
1. Pacientes com Osteoartrite de joelho ha mais de 03 meses de duracao,
verificada por raio X;
2. Alocacdo de pacientes nos diferentes grupos realizada de maneira
aleatoria;
3. Os Avaliadores dos resultados devem ter utilizado padréo cego;

4. Os estudos devem incluir resultados de mensuragao da dor;

Critérios de Exclusao

1. Grupos controle com pacientes que receberam tratamentos similares,

porém inefetivos;
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2. Estudos que nao apresentaram dados separados para osteoartrite de
joelho, caso outras patologias fizessem parte do estudo;

3. Estudos cruzados onde uma intervencao ativa fosse aplicada primeiro
(devido a possibilidade de efeitos duradouros se sobreporem);

4. Estudos onde ndo foram encontrados critérios de validacdo para os

tratamentos, conforme especificado abaixo;
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Critérios de Validacao para doses e procedimentos de tratamento

Para todos os agentes fisicos, um minimo de 05 sessfes de tratamento
foi considerado como valido para este diagnostico (KITCHEN et al., 2002), e o
tratamento deve expor as estruturas anatbmicas da articulagdo do joelho
(capsula articula e/ou cartilagem), exceto para estimulacdo elétrica onde um
critério separado de validacdo tem sido estabelecido. Para todos os tipos de
intervencdo sem o estabelecimento de um procedimento ou dose 6tima de
tratamento, analises de sub-grupos foram planejadas para se identificar

possiveis padrées dose-efeito.

Critérios de Validacdo de tratamento especificos para cada
modalidade
Estimulacao elétrica (TENS) — Tem sido estabelecido que um minimo de 20
minutos de estimulacdo com intensidade forte ndo dolorosa e frequéncia de
pulso de 1-8 ou 25-150 Hz é significativamente mais efetiva para o alivio da dor
do que outras formas de estimulacéo elétrica (BJORDAL et al., 2003). Tem sido
demonstrado que a estimulacdo elétrica para o alivio da dor parece agir
através de mecanismos nervosos locais (CHESTERTON et al., 2002), e
consequentemente, somente estudos com estimulagdo dos nervos que inervam
a articulacdo do joelho foram incluidos. Nenhuma restricdo quanto ao tipo de
eletrodo (auto-adesivos ou agulhas) foi estabelecida, uma vez que ambos se

mostraram efetivos em estudos experimentais (ISHIMARU et al., 1995).
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Terapia com Ultrassom - Nao existe uma faixa de dose otima estabelecida
para terapia com ultrassom (ROBERT;WARD, 1996; BAKER et al., 2001;).
Consequentemente, estudos foram incluidos caso utilizassem parametros
comuns de tratamento dentro do que é normalmente reportado: 0.1 — 3 W/Cm2,

continuo ou pulsado por 3— 20 minutos e 18 — 540 Joules por sesséo.

Terapia com Ondas Curtas - Um procedimento de tratamento 6timo e faixa
de dose tem sido estabelecido para Ondas Curtas (27 MHz) (Low, 1995). Os
parametros sao: frequéncia de pulso de 100 — 800 Hz, intensidade de 14.2 —
76.7 W, tempo de tratamento de 20 — 30 minutos e dose por sessao de 17 —

138 Kjoules.

Terapia com Laser de Baixa Poténcia - Um procedimento de tratamento
otimo e faixa de dose tem sido estabelecido para o tratamento da osteoartrite
guando um minimo de 3 Cm2 da cépsula articula esta exposta BJORDAL et
al., 2003). Parametros 6timos para laseres infra-vermelhos sdo: Para AsGa 904
nm pulsado com uma intensidade de 12 — 60 mW/Cm2 e dose de 1 — 4 Joule, e
para AsGaAl 820 — 830 nm uma intensidade de 30 — 210 mW/Cm2 e dose de 6

— 24 Joule é recomendado por sessédo (BJORDAL et al., 2003).

Terapia de Exercicios — A faixa de dose 6tima ou tipo de exercicio para este
diagnostico ainda deve ser estabelecido (BROSSEAU et al., 2003). Para

nossos objetivos foram incluidos apenas os estudos onde a terapia foi

acompanhada por um Fisioterapeuta.
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Avaliacdo da Qualidade Metodoldgica

Uma lista de sete critérios metodoldgicos foi utilizada, a qual tem sido

desenvolvida para uso padréo em diferentes centros.

Mensuracao dos Resultados

1)Sub-escala de intensidade de dor da Universidades de Western Ontario e 0
indice de osteoartrite da Universidade McMaster (Canada)
(WOMAC)(BELLAMY et al., 1998) ou uma escala analdgica visual de 100 mm
(Visual Analogue Scale - VAS) para um score ou score meédio para duas ou
mais dimensodes de dor.

Noés selecionamos a dor como o resultado mensuravel mais importante a
ser analisado. Em estudos onde diferentes aspectos da dor foram mensurados,
o score médio para todas as medi¢des foi utilizado. Nos casos onde 0s scores
das Universidades de Western Ontario e McMaster foram utilizados, dados da
sub-escala de dor foram utilizados. A variancia foi calculada a partir dos dados
dos estudos e dada com intervalo de confianca de 95% [95% CI]. Ambos, dor
mensurada através da VAS e a magnitude do efeito foram calculados. A
Magnitude do efeito € uma estimativa das mudancas da diferenca entre a
meédia dos grupos tratado e controle, dividido pelo inverso do desvio padrao
para cada estudo.

Funcdo e qualidade de vida foram medidas secundéarias. Dados de
funcdo continuos foram calculados como magnitude do efeito para as variacdes
da diferengca entre os grupos controle e tratado analisados pela sub-escala
WOMAC de funcdo. Para dados categéricos de mudanca de funcdo no status

de saude global foram utilizadas as categorias:
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Alguma Melhora

Y VvV

Bom

Melhor

Muito melhor

Sem dor

vV V VvV V

Excelente.

O numero de pacientes com alguma melhora ou inalterados foram analisados
com o objetivo de se calcular o risco relativo para alteracbes no status de
saude. Foi utilizado o Software Comprehensive Meta-analysis, ver. 1.0.23,

Biostat inc. Englewood, USA para realizacéo dos célculos.
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4. Resultados

A busca bibliografica identificou 770 artigos potencialmente relevantes,
gue foram analisados através de seus abstracts. 590 abstracts foram excluidos
como irrelevantes em primeira analise, e 180 estudos foram analisados em sua
totalidade. 44 estudos foram incluidos e avaliados contra os quatro critérios de
exclusdo, o que levou a exclusdo de mais 8 estudos. Destes 8 estudos um
estudo utilizando terapia de exercicios ndo se enquadrou em NOSSOS Critérios
de avaliacdo cega dos resultados (BAUTCH et al.,, 1997), e dois nao
apresentavam dados de dor (PENNINX et al., 2001; DIAS et al., 2003;). Trés
estudos utilizando TENS foram excluidos por utilizarem um delineamento
experimental cruzado, onde o TENS foi utilizado antes do placebo (TAYLOR, et
al, 1981; LEWIS et al., 1984; LEWIS et al., 1994;), e um estudo utilizando TENS
também foi excluido por apresentar apenas uma sessdo de tratamento
(GRIMMER, 1992). Um estudo utilizando laser de baixa poténcia foi excluido
por apresentar dose inadequada (0.05 Joule) por sessdo (JENSEN et al.,
1987), e outro estudo utilizando também a terapia com laser de baixa poténcia
foi excluido por ndo expor a capsula articular ou apresentar dados de
osteoartrite de joelho separadamente WALKER, 1983). Um estudo utilizando
ondas curtas foi excluido por ndo apresentar dados de osteoartrite de joelho
separadamente (KLABER et al., 1996), equanto um outro ndo apresentou
dados de dor (QUIRK et al., 1985). Seis de nove estudos excluidos reportaram
resultados ndo significativos para fisioterapia. Trinta e oito (38) estudos clinicos
randomizados e controlados atenderam todos os critérios de inclusdo
estabelecidos. Vinte e dois estudos n = 3882) foram realizados com terapia de

exercicios, nove com TENS (n = 418), cinco estudos foram realizados com



Patricia Sardinha Leonardo Lopes Martins

laser de baixa poténcia (n = 239), dois foram realizados com ultrassom (n =
129), mas nenhum foi realizado com ondas curtas. A listagem dos estudos
utilizados neste trabalho e suas caracteristicas de tratamento pode ser

observada nas tabelas 1 e 2.

Método do Score
Os resultados do método do score combinado para cada estudo clinico
sdo apresentados nas tabelas 1 e 2. O Score dos estudos clinicos satisfizeram
em meédia 5.3 (faixa de 4 — 7) dentre 7 critérios possiveis. Os estudos com
terapia de exercicio alcancaram o score mais baixo (4.9) do que estudos com
agentes fisicos, principalmente devido a dificuldade de se realizar estudos

cegos com protocolos de exercicio.

Anélise das Amostras de Pacientes

A mediana da idade reportada nos estudos foi de 65.1 anos e 70.9%
foram do sexo feminino. Em todos os seis estudos clinicos que reportaram
dados diretos ou indiretos de indice de massa corporal, 0s pacientes
apresentavam sobrepeso ou obesidade. Todos os estudos selecionados
reportaram um linha de base média de score para dor, e a mediana destes
scores na escala analdgica visual foi de 69 mm para Laser de baixa poténcia,
58 mm para TENS e 38 mm para terapia com exercicio (Figura 03). Na ultima
categoria, a mediana dos scores de dor foram mais baixas (34 mm) para
exercicios realizados em casa, do que aqueles aplicados pelo fisioterapeuta (42
mm). Para agentes fisicos, pelo score da escala WOMAC foram reportados os

valores de 52.1%, 53.6% e 54.2% do score maximo em trés estudos (BERMAN
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et al., 1999; SANGDEE et al., 2002; GUR et al., 2003). Para a terapia com
exercicios, dez estudos forneceram dados com a mediana de 44.9% do score

méaximo WOMAC.



Patricia Sardinha Leonardo Lopes Martins

Quadro 1: Lista de estudos selecionados com agents fisicos e especificagdes de
tratamentoEstudos clinicos randomizados e controlados para osteoartrite de joelho pelo 10
autor da publicagdo e ano da publicacéo, tipo de intervencdo com frequencia e tipo de eletrodos
R= adesivos or N= agulha para TENS, comprimento de onda para laser e intensidade em Watt
por centimetro quadrado para ultrassom, duracdo do periodo de tratamento, tempo de
acompanhamento pés-alta, resultado e método combinado de scores

Primeiro autor e | Tipodelntervencdo [ Duracdodo Acompanhamento | Resultados Score
Periodo de (Max.score 7)

ano da publicacao Tratamento

Stelian 1991 Laser 2 semanas 1-12 meses Pain, 5
820+ 904 nm disability

Nivbrant 1992 Laser 2 semanas 4 semanas Pain, 6
904 nm disability

Bulow 1994 Laser 3 semanas 3semanas Pain 5
830 nm

Gette 1995 Laser 4 semanas 4 semanas Pain, 5
904 nm disability

Gur 2003 Laser 4 semanas 10 semanas Pain, 7
904nm disability

Smith 1983 TENS 4 semanas 4 semanas Pain 5
50 Hz (R)

Fargas-Babjak TENS 6 semanas 3 meses Pain 4

1989 4Hz (R)

Yurtkuran 1999 | TENS 2 semanas 2 semanas Pain 5
4 HZ (R+N)

Berman 1999 TENS 8 semanas 4 semanas Pain, 5
25—4Hz (N) disability

Adeboyin 2002 | TENS 4 semanas Pain 5
80-100 Hz (R)

Cheing 2002 TENS 4 semanas 4 semanas Pain 5
80 Hz (R)

Sangdee 2002 TENS 4 semanas 1-2 meses Pain, 6
2Hz (N) disability

Cheing 2003 TENS 4 semanas 2 semanas Pain 5
80Hz (R)

Ng 2003 TENS 2 semanas 2 semanas Pain 7
2Hz (R+N)

Falconer 1992 Ultrassom 6 semanas 2 meses Pain 5
0.1-2.5 W/cnf

Kozanoglou Ultrassom 2 semanas Pain, 5

2002 1 W/cnf disability
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Quadro 2:Lista de estudos com exercicios e tratamentos especificos
Estudos clinicos randomizados e controlados para osteoartrite de joelho pelo 1° autor
da publicacdo e ano da publicagéo, tipo de intervencdo com presenca do fisioterapeuta (FT) ou
na residéncia (HB), duracdo do periodo de tratamento, tempo de acompanhamento e

resultados.
Primeiroautor e | Tipodelntervencdo [ Duracdodo Acompanhamento | Resultados Score
Periodo de (Max.score 7)
ano da publicacdo Tratamento
(semanas)

Minor 1989 Ex (HB) i Dor 4

Kovar 1992 Ex (HB) 8 | - Dor 5

Borjeson 1996 Ex (PT) I Dor 4

Ettinger 1997 Ex (PT) 12 18 meses Dor, 5
incapacidade

Rogind 1998 Ex (PT) 12 12 meses Dor 5

Maurer 1999 Ex (PT) 8 | - Dor, 5
incapacidade

Peloquin 1999 Ex (PT) 12 | e Do, 5
incapacidade

O'Rellly 1999 Ex (HB) 6 meses Dor, 5
incapacidade

Deyle 2000 Ex (PT) 8 1-12 meses Dor, 6
incapacidade

Hopmann Rock Ex (HB) 6 6 meses Dor, 4

2000 incapacidade
qualidade de
vida

Petrella 2000 Ex (HB) 8 8 semanas Dor, 5
incapacidade

Baker 2001 Ex (Hb) 16 | - Dor, 5
incapacidade
, qualidade
devida

Fransen 2001 Ex (PT) 12 6 meses Dor, 6
incapacidade

Van Baar 2001 Ex (PT) 12 2-9 meses Dor, 5
incapacidade

Abrahams 2002 Ex (PT) i Dor 5

Cheing 2002 Ex (PT) 4 4 semanas Dor 5

Gur 2002 Ex (PT) 8 | e Dor, 4
incapacidade

Thomas 2002 Ex (HB) % | - Dor, 5
incapacidade

Topp 2002 Ex (HB) T Dor, 4
incapacidade

Huang 2003 Ex (PT) 8 12 meses Dor, 5
incapacidade

Quilty 2003 Ex (PT) 10 3— 12 meses Dor, 5
incapacidade

Song 2003 Ex (PT) 12 | e Dor, 5
incapacidade

Talbot 2003 Ex (HB) 12 6 meses Dor, 4

incapacidade
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Figura 02: Valores medianos da linha de base dos scores de dor, por tipo de
intervencao para os estudos selecionados.
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Randam

Citation

Adebayin 2002
Beman 1933
Bulow 1934
Cheing 2002
Cheing 2003
Fargas Babjak 1989
Gur 2003

Gotte 1395

Mg 2003
Hivbrant 1932
Sangdee 2002
Stelian 1332
Yurtkuran 1339
Combined [13]

Effectame

Fain
Fain
Fain
Fain
Fain
Fain
Fain
Fain
Fain
Fain
Fain
Fain
Fain

MTotal

a0
73
24
32
it
46
50
40
24
Ell
35
50
50
g27

-2,00 100 000 100 200

Favours control Favours treated

Randomiw/!tPct

4,948
12,376
5,282
5483
4342
EEL]
13,019
6532
JEER
5,078
15,591
739
2,590

Effect

0915
0823
0,301
0,741
089
0,847
1,079
0373
0,752
0,797
0382
1,022
0,745
0873

Lower

0124
0336

0,466
0,003

0.063
0,225
0,605
0232

0173

0.016
0,543
0,385
0,156
0.704

Upper

1,707
1.1
1,069
1491
173
1470
1,552
1,694
1,683
1578
1414
1699
135
1,041

Falue

0.0&
0,00
0412
0,040
0027
0,005
0,000
0,003
0,086
0033
0,000
0.0m
000
0,000

Figura 03: Plot do tipo arvore do tamanho dos efeitos a curto prazo sobre a dor, para
todos os estudos selecionados com agentes fisicos. Os valores do lado direito do Zero

indicam efeito positivo do tratamento.
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Short-term effects of exercise therapy on moderate knee osteoarthritis pain
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Figura 04: A linha tracejada mostra os scores de dor a partir da escala analdgica visual
(VAS) antes e depois de 4 semanas de terapias com exercicios somente, e a linha
continua mostra os scores de dor quando TENS ou Laser de baixa poténcia sao

adicionados a terapia com exercicio.
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Ciation
Bulow 1994

Fargas Babjak 1389

Gur 2003
[atte 13%
Nivbrant 1952
Sangdes 2002
Smith 1353
Steliar 193¢
Random  Combined B)

EffectName

Follow up 4 weeks AR
Fallow up 4 weeks AR
Fallow up 4 weeks AR
Follow up 4 weeks AR
Fallow up 4 weeks AR
Fallow up 4 weeks AR
Follow up 4 weeks AR
Fallow up 4 weeks AR

NTatal

A
)
0
40
£l
%
k]
il
4

0,10 1.00

———

10,00

Favours control  Favours treated

RandamwiPet

1313
B2l
2307
b33
873
22109
13,780
213

Effect

0,714
4263
2222
15,000
3400
1350
1740
bAT
2318

Lower

0254
1.062
1290
218
0,364
1,061
0,645
0355
143

Upper  Pialue

200
TRl
1340
103,035
14180
3983
4,740
46,37
3

0518
0,016
0,001
0,000
0,046
0,025
0,25
002
0,001

Figura 5: Plot do tipo arvore do tamanho dos efeitos em acompanhamento de 4
semanas sobre a dor, para todos os estudos selecionados com agentes fisicos. Os
valores do lado direito do Zero indicam efeito positivo do tratamento.
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Citation

Abiahams 2002
Ettinger 1357 A
Franzen 2001

Gur 2002

Huang 2003
Maurer 19593
Peloquin 1933
Riegind 15933

Song 2003

Van Baar 2001
Random  Combined [10]

Effectiame

Pain 12 weeks
Pain 12 weeks
Pain 8 weeks
Pain 8 weeks
Pain 8 weeks
Pain 8 weeks
Pain 12 weeks
Pain 12 weeks
Pain 12 weeks
Pain 12 weeks

WTotal

2
21
126

2
132

3
124

b

4
200

1020

-2,00

-1,00 000 1.00

e e m

2,00

Favours control Favours treatmen

RandorrwtFat

721
13,006
11,833

4327
10413
11,482
12,186

b.783

8823
12,367

Effect

0557
0,364
0613
1580
1862
0542
0416
0,638
(664
0E17
0.4

Lower

0.200

0,082
0,233
0458
1403
0,134
0,056

0,153

0,029
0,33
0.453

Upper  Pialuz

123 016
0646 001
0333 0001
2702 002
2,322 0000
0351 0008
077 0022
1556 0054
1238 0032
0,303 0,000
1028 0,000

Figura 6: Plot do tipo &rvore do tamanho do efeito para dor da terapia com exercicios
na presenca de um fisiotrapeuta. Os valores do lado direito do Zero indicam efeito
positivo do tratamento.
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Citation Effecth ame

Baker 20001 Pain 16 weeks
Fovar 1992 Pain 8 weeks
Minor 1989 Pain 12 weeks
('Reilly 1933 Pain B manths
Petrella 2000 Pain 8 weeks
Talbot 2003 Pain 12 weeks
Thomas 2002 Pain 2 years
Topp 2002 Pain 16 weeks
Random  Combined (3]

HTotal

44
52
B3
180
173
H
783
102
1482

-200 100 000 100 200

I
—_—
e —
L
—

A
-
L —
+

Favours control Favours treatment

RandamtwtPct

2360
£.2591
3863
12128
1269
2413
53,263
b.432

Effect

0.640
0,590
0,265
0320
0127
0.030
0219
0370
0,264

Lower

0.m5
0,166

0,276

00

0,168
0,609

0,076

0,047

0,153

Upper

1.265
103
0.807
0622
0422
0.783
0,363
0.747
0,368

Pvalue

0.036
0,005
0,323
0,036
0335
0.790
0,003
0,077
0,000

FIGURA 7: Plot do tipo &rvore do tamanho do efeito para dor da terapia com exercicios
realizados na propria residéncia, inicialmente instruidos por um fisioterapeuta. os

valores do lado direito do zero indicam efeito positivo do tratamento.
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5. Discusséao

Neste trabalho nés utilizamos critérios rigidos de inclusao. Isto se deveu
parcialmente ao grande numero de estudos clinicos existentes, e a
necessidade de aceitacdo apenas de trabalhos com alta qualidade
metodoldgica, com o objetivo de estimar com boa precisdo os resultados. Isto
levou a exclusdo de uma série de estudos realizados com ultrassom e ondas
curtas, e alguns trabalhos restantes ainda foram inconclusivos e né&o
significativos. Ja existem revisdbes no estilo cochrane para TENS em
osteoartrite de joelho (OSIRI et al., 2000), laserterapia para osteoartrite
(BROSSEAU et al., 2003) e terapia com exercicios para osteoartrite de joelho e
quadril (FRANSEN et al., 2003). Uma vantagem de nosso trabalho € que nosso
material incluso sobre osteoartrite de joelho é maior que qualquer revisdo do
estilo cochrane. Para as revisdes a respeito da utilizacdo de TENS, uma
limitagdo é que as revisdes Cochrane ndo atentam para a possibilidade de
efeitos prolongados da terapia, e como isso pode levar a confusdo nos
resultados de estudos que utilizam uma metodologia cruzada, onde ocorre
aplicacdo de TENS antes do placebo. Isso tem levado os autores a concluirem
gue o TENS nédo apresenta efeito maior que placebo quando administrado por
menos de 4 semanas. Além disso, o efeito final do TENS sobre o placebo
acaba parecendo muito pequeno na analise final destes estudos. Nossos
resultados demonstram consistentemente que os tratamentos utilizando TENS
sdo efetivos quando administrados epetidamente por um periodo de 2 a 8

semanas.
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Para laserterapia, n6s fomos capazes de incluir 3 estudos a mais do que
a revisdo Cochrane, em parte porque ndo foram incluidas limitagdes de idioma.
Apesar da menor forca estatistica que os resultados com TENS, as conclusdes
sdo consistentes a favor da terapia utilizando laser de baixa poténcia,
especialmente para o laser infra-vermelho de 904 nm.

O efeito positivo da terapia com exercicios fisicos também foi
demonstrada nas revisdes Cochrane (VAN BAAR et al., 1999; FRANSEN et al.,
2003). O que foi adicionado em nosso trabalho é que nés ndo estamos
meramente interessados na eficacia das intervencfes, mas também quando e
para quem ele foi efetiva (FITZGERALD; OATIS 2004). E no6s também
observamos que a terapia com exercicios fisicos precisa ser aplicada
repetidamente por pelo menos 8 semanas para ser efetiva. Além disso, nés ndo
encontramos evidéncias significativas de que a terapia com exercicios, como
monoterapia, seja eficaz na osteoartrite de joelho, quando ocorre dor de
moderada a intensa (> 50 mm VAS) e raixo X grau 4.

A atencdo na participacdo ativa de pacientes com dor crénica e na
melhora das funcdes fisicas tem dominado nos ultimos 10 anos (ROOS, 2002),
mas existem certas limitagdes importantes para esta perspectiva. Alguns
“guidelines” praticos ndo mencionam outras intervencdes fisioterapicas além da
terapia com exercicios, mas séo fortemente focadas em medicamentos para o
alivio da dor STOCKS et al., 2003). Médicos Clinicos Gerais consideram a
medicacao para o alivio da dor em 99% de todas as consultas de osteoartrite
de joelho n Reino Unido BEDSON et al., 2003). Cerca de 30% dos pacientes
sdo levados a intervencdes cirurgicas, e apenas 18% dos pacientes sao

encaminhados para tratamentos fisioterapicos, indicando que a fisioterapia é
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altamente sub-utilizada (JORDAN et al.,, 2003). Os “guidelines” atuais da
EULAR (European League Against Rheumatism), incluiram intervencdes nao-
farmacoldgicas para osteoartrite de joelho (JORDAN et al.,, 2003), e isto é
parcialmente atribuido a influéncia positiva da terapia com exercicios e
atividade fisica em geral, para os pacientes. Além disso, € importante para 0s
fisioterapeutas atentarem que € necessaria atencdo no controle alimentar e
perda de peso, que pode potencializar os efeitos da terapia com exercicios
(MESSIER et al, 2004). Entretanto, uma questao permanece a ser respondida é
se a fisioterapia oferece modalidades que sejam competitivas aos agentes
farmacolégicos em termos de alivio da dor. Em vista dos altos custos indiretos
das terapias com drogas além dos sérios riscos de efeitos adversos,
tratamentos  alternativos  eficazes seriam altamente bem  vindos
(STURKENBOOM et al., 2002). O alivio da dor a curto prazo observada com
TENS e Laser neste trabalho é mutio bom (ES: 0.86 — 0.90 e 21.9 na VAS), e
bem acima da minima diferenca clinica perceptivel de 9 — 12 mm na VAS
(EHRICH et al., 2000). Para o analgésico mais comum paracetamol, uma meta
analise recente para osteoartrite de joelho concluiu que o ES foi de 0.21 relativo
ao placebo, o que significa um efeito levemente superior ao placebo (ZHANG et
al., 2004). A média de dor na VAS foi de 49.2 mm para os pacientes que
tomaram paracetamol. Em uma outra revisdo, Bjordal e colaboradores
realizaram uma meta analise sobre drogas antiinflamatdrias ndo esteroidais
para dor da osteoartrite de joelho, e os pacientes inclusos no trabalho tiveram
uma média de dor na VAS 64.1 mm BJORDAL et al 2004) e o ES foi somente
0.23 ou 5.9 mm na VAS relativo ao placebo. Dois estudos selecionados aqui

compararam modalidades de fisioterapia diretamente a drogas aniinflamatérias
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nao esteroidais em pacientes com altos niveis iniciais de dor (> 55 mm VAS). A
terapia com exercicios se apresentou menos efetiva que as drogas
(ABRAHAMS; DEMETRIOU, 2002), enquanto o TENS foi significativamente
melhor do que a terapia medicamentosa.

Uma parte do tratamento da osteoartrite de joelho que tem recebido
menos atencao é a complexidade de fazer com que pacientes com dor crénica
realizem exercicios. Nossos achados demonstram que a terapia com
exercicios € benéfica para a maioria dos pacientes com osteoartrite de joelho,
mas em pacientes com dor moderada ou intensa (> 45 mm VAS) deve ser
realizado um tratamento adequado para a dor nas fases iniciais do regime de
exercicios. Mesmo pacientes com dor intensa respondem bem a terapia
combinadas de Laser ou TENS e exercicios (ADEBOYIN 2002; CHEING et al.,
2002; GUR et al., 2003). Nossos resultados sdo semelhantes a reviséo
Cochrane onde o grau de presenca e atencdo do terapeuta é importante para
0 sucesso da terapia com exercicios. Isto pode ser atribuido a como a dor
pode ser agravada nas fases iniciais do regime de exercicios (CHEING et al.,
2002), induzindo um comportamento de medo e desconfianca. A lealdade ao
terapeuta é o fator mais importante para a alta aderéncia ao tratamento com
exercicios nas fases iniciais, enquanto a percepcao dos beneficios da terapia
serdo também de extrema importancia nas fases mais tardias (CAMPBELL et
al., 2001).

Ferramentas fisioterapicas para o alivio da dor a curto prazo podem ser
muito importantes para a manutencao da aderéncia a terapia com exercicios,

durante episddios transitérios de agravamento da dor.
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6 -Conclusoes
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6. Conclusdes

O numero crescente de estudos fisioterapicos bem delineados
possibilitam conclusbes rigidas e consistentes. A terapia com exercicios €&
efetiva como monoterapia para pacientes com dor leve a moderada e grau de
raio X de 1 — 3. Para pacientes com grau de raio X de 2 — 4 e intensidade de
dor acima de 50 mm na VAS (escala analdgica visual), um regime intenso de 2
— 4 semanas utilizando TENS ou Laser de baixa poténcia deve ser empregado
para o alivio da dor a curto prazo, em combinac&do com a terapia de exercicios.

Nossos resultados sugerem que a fisioterapia € efetiva para todos os
graus de osteoartrite de joelho, e deve ser considerada como uma alternativa

aos agentes farmacologicos para o alivio da dor a curto prazo.
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