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Osteonecrose da cabec¢a femoral por uso de corticosteroides
no tratamento da COVID-19: relato de caso

Femoral head osteonecrosis following the use of corticosteroids in the
treatment of COVID-19: case report
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RESUMO: A osteonecrose ndo traumatica da cabega femoral
(ONCF) ¢ caracterizada pela morte celular dos osteocitos e alteragdes
nos osteoblastos e osteoclastos, frequentemente causada pelo uso
prolongado de corticosteroides. Outros fatores de risco incluem
doengas autoimunes, alcool, radioterapia e infec¢des. O presente relato
descreve o caso de um homem de 55 anos que desenvolveu ONCF apos
tratamento com corticosteroides para COVID-19. A ONCF pode ser
insidiosa, manifestando-se com dor e limitacdo de movimento, sendo
a ressonancia magnética (RM) o método diagnodstico mais eficaz. O
tratamento varia de conservador a cirurgico, dependendo do estagio da
doenga. O diagnoéstico precoce ¢ o acompanhamento multidisciplinar
sdo essenciais para um melhor prognostico. Pesquisas futuras devem
focar em desenvolver diretrizes de tratamento da COVID-19 que
reduzam a incidéncia de ONCF, explorando alternativas terapéuticas
seguras ¢ eficazes.

PALAVRAS-CHAVE: Osteonecrose; Fémur; Necrose Avascular da
Cabecga Femoral; Corticosteroide; COVID-19.
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ABSTRACT: Non-traumatic osteonecrosis of the femoral head
(ONHF) is characterized by cell death of osteocytes and alterations
in osteoblasts and osteoclasts, often caused by prolonged use of
corticosteroids. Other risk factors include autoimmune diseases, alcohol,
radiotherapy and infections. This report describes the case of a 55-year-
old man who developed ONHF after treatment with corticosteroids for
COVID-19. ONHF can be insidious, manifesting with pain and limited
movement, with magnetic resonance imaging (MRI) being the most
effective diagnostic method. Treatment varies from conservative to
surgical, depending on the stage of the disease. Early diagnosis and
multidisciplinary follow-up are essential for a better prognosis. Future
research should focus on developing COVID-19 treatment guidelines
that reduce the incidence of ONCEF, exploring safe and effective
therapeutic alternatives.

KEY WORDS: Osteonecrosis; Femur; Avascular Necrosis of Femur
Head; Corticosteroid; COVID-19.
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INTRODUCAO

osteonecrose nao traumatica da cabega femoral

ONCF), também denominada necrose avascular
da cabeca femoral (NACF), é caracterizada pelo apoptose de
osteocitos e altera¢des da atividade de osteoblastos e osteoclastos,
causadas por fatores ndo traumaticos'*. E uma doenca rara,
porém, ha um nimero crescente de casos, com destaque para
adultos jovens que fazem uso abusivo de corticosterdides'5.

A ONCEF esta relacionada a diversos fatores de risco
que contribuem para o seu desenvolvimento, o que dificulta a
determinacdo do processo patologico exato. Sabe-se que uma
das principais causas ¢ o uso prolongado e de doses superiores a
20 miligramas ao dia de corticosterdides'**7°. Além disso, estas
drogas resultam em hiperlipidemia, que pode causar émbolos
gordurosos que danificam o endotélio vascular, influenciando
diretamente na necrose da cabeca femoral*'°. Outrossim
existem outros fatores relevantes, como doengas autoimunes
(especialmente o lupus eritematoso sistémico ¢ a sindrome
antifosfolipide), consumo abusivo de alcool, radioterapia,
coagulopatias, hemoglobinopatias e infecgdo pelo HIV!-8,

O quadro clinico pode ser pouco especifico e insidioso;
deste modo, artralgia, marcha claudicante e limitacdo do
movimento em pacientes abaixo dos 50 anos ¢ com fatores de
risco associados sempre devem ser investigados com ressonancia
magnética (RM) para elucidar o quadro, tendo em vista que
este método possui 99% de sensibilidade e especificidade
para a ONCF'3471112 (g achados tipicos da RM séo areas de
hipossinal em T1 e hipersinal em T2 associadas ao sinal do duplo
contorno em T2, sendo este tltimo considerado patognomonico
da osteonecrose de cabeca de fémur'*>'2, Além disso, ¢
valida a pesquisa de fatores de risco por meio de hemograma,
coagulograma e rastreio de doencas autoimunes para elucidar
sua possivel contribui¢do no processo patologico®>!2.

O surgimento desta condi¢ao em pacientes tratados com
corticosteroides para COVID-19 representa uma problematica
significativa, uma vez que compromete a qualidade de vida dos
individuos e impde um fardo adicional ao sistema de saude.

O impacto social deste problema é profundo, pois a ONCF
pode levar a necessidade de intervengdes cirurgicas como a
artroplastia de quadril, além de longos periodos de reabilitagao® .
A incapacidade resultante pode afetar a capacidade laboral dos
pacientes, gerando consequéncias econdmicas tanto para os
individuos quanto para a sociedade. Do ponto de vista inovador,
este relato de caso sublinha a necessidade de estratégias
terap€uticas mais seguras e personalizadas, bem como a urgéncia
em desenvolver tratamentos que minimizem os riscos de efeitos
adversos graves, como a ONCF.

Deste modo, neste trabalho apresenta-se um caso clinico
de ONCF apo6s uso de corticosteroides durante infecgdo pela
COVID-19.

CASO CLINICO
Paciente do sexo masculino, 55 anos, higido, ndo

sedentario, ndo tabagista, com consumo de alcool esporadico,
buscou atendimento médico relatando dor & abdu¢ao de membros

inferiores seis meses apds o uso de corticosteroides durante o
tratamento para COVID-19.

O paciente iniciou os sintomas de COVID-19 em
05/02/2021, apresentando dispneia, lombalgia, cefaleia, febre e
oscilagdo da saturagdo periférica (82 a 88%), quadro que o levou
a procurar o servigo de saude. O paciente recebeu prescricao
médica de prednisolona na dose de 40 miligramas de 12 em
12 horas por sete dias. Posteriormente, sob orientagdo de outro
médico, iniciou outro tratamento com prednisolona, na dose
de 60 miligramas ao dia por dez dias, Eliquis na dose de 2,5
miligramas de 12 em 12 horas, quando apresentou agravamento
do quadro respiratorio e indicios de eventos tromboticos.

Realizou tomografia computadorizada (TC) de térax em
11/02/2021, que constatou acometimento pulmonar bilateral
de aproximadamente 50%. Em 16/02/2021, foi submetido a
internagdo, necessitando de oxigenoterapia; os medicamentos,
neste periodo, foram alterados para: prednisolona na dose de 40
miligramas 2 comprimidos e meio apds café e apds jantar por
trés dias, diminuindo um quarto da dose a cada trés dias até o
desmame da medicagao; colchicina 0,5 miligrama 1 comprimido
a cada 12 horas por dez dias; rivaroxabana 15 miligramas 1
comprimido ao dia por quarenta e cinco dia; dipropionato de
beclometasona inalatorio 250 microgramas 2 jatos de 12 em 12
horas por trinta dias; acebrofilina 50 miligramas 10 ml de 12
em 12 horas por dez dias; e dipirona monoidratada 1 grama 1
comprimido de 6 em 6 horas se dor ou febre. O paciente obteve
alta apds 4 dias de internagdo, mantendo a prescri¢ao hospitalar,
e retornou as suas atividades laborais, sem grandes esforgos
inicialmente.

Seis meses apos o quadro de COVID-19, durante esforgo
fisico, o paciente sentiu dores ao deambular, especialmente
a abducdo dos membros inferiores, do tipo pontada, de
moderada intensidade, sem irradiagdo, com alivio ao repouso.
Progressivamente, as dores se tornaram constantes, persistindo ao
repouso, ¢ o paciente iniciou um quadro de marcha claudicante.

Ao buscar atendimento ortopédico, evidenciou-se ao
exame fisico dificuldade e dor ao realizar movimentos como
abdugdo de perna, flexdo passiva de quadril, e o teste de Anvil
se mostrou positivo (teste responsavel por avaliar a integridade
do acetabulo). O especialista solicitou RM dos quadris que
evidenciou tendinopatia/peritendinite leve na insercdo dos
glateos minimo e médio e bursite trocantérica bilaterais, além
de comprometimento bilateral da circunferéncia articular da
cabega femoral em 50%. Foram encontradas areas de gordura
nas cabegas femorais configurando uma “linha dupla” periférica
(sinal do duplo contorno) na sequéncia T2, com saturagdo
de gordura sugestiva de osteonecrose em consonancia com
acentuado edema medular.

Apos o diagnostico de osteonecrose ndo traumatica de
cabeca femoral bilateral, o paciente procurou a avaliagdo de
outros ortopedistas, que indicaram o tratamento ciriirgico como
primeira escolha para o quadro (infiltragdo local e artroplastia
total de quadril), opgao que foi rejeitada pelo paciente.

O paciente iniciou uso de colageno UC2 40 miligramas
(colageno tipo 2) 1 comprimido ao dia, sem orientacdo médica,
seis meses apds o diagndstico de osteonecrose, ndo tendo
mais realizado acompanhamento médico ou outros exames de
imagem.



Gradualmente apresentou melhora clinica espontanea,
até o completo cessar das dores e da claudicagdo cerca de um
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ano apds inicio do quadro.
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Figura 1 - Ressonancia nuclear magnética do fémur esquerdo na sequéncia T2 com evidéncia de necrose avascular da cabega femoral

DISCUSSAO

A ONCF acomete majoritariamente homens de 30 a 50
anos>'%*15 ¢ ¢ uma condigdo multifatorial, influenciada por
diversos fatores de risco. Entre eles, destaca-se a predisposicao
genética, que desempenha um papel fundamental na
suscetibilidade individual a doenga*. A participagdo do citocromo
P4503A ¢ significativa, pois trata-se de uma enzima hepatica
responsavel pelo metabolismo dos esteroides e pela redugdo de
sua eficacia, e a reducdo de sua atividade e/ou expressao pode
influenciar diretamente o aparecimento da osteonecrose'''®.
Alguns estudos envolvendo os genes ABCB1 e GRIN3A (que
estdo compreendidos na via do glutamato) evidenciam que
determinados polimorfismos podem alterar a susceptibilidade
a osteonecrose induzida por glicocorticoides, reduzindo a
ocorréncia da ONCF 718 Além disso, o uso prolongado de
corticosteroides, principalmente em doses elevadas (acima de
20 miligramas ao dia), ¢ um fator de risco bem estabelecido
para a ONCF!*5781519  Condigdes médicas subjacentes, como
lupus eritematoso sistémico (LES), discrasias sanguineas (como
anemia falciforme, doenga de von Willebrand), HIV e doenca
de Gaucher, também aumentam a probabilidade de desenvolver
ONCF?*%%15 Traumas fisicos, consumo excessivo de alcool
e tabagismo sdo considerados fatores ambientais que podem
contribuir para o desenvolvimento da doenga’-*,

Os efeitos adversos dos corticosteroides, especialmente
a osteonecrose, estdo bem documentados na literatura. Estudos
recentes indicam que o uso prolongado e em altas doses de
corticosteroides pode precipitar a ONCF, particularmente
em pacientes com COVID-19 que requerem doses elevadas
para controlar a tempestade de citocinas®>?. Estudos clinicos
e revisdes sistematicas t€ém sublinhado a relacdo entre doses
elevadas de corticosteroides e o desenvolvimento de ONCF. O
uso de dexametasona, um corticosteroide comumente utilizado
no manejo de COVID-19 grave, foi particularmente associado a
esses riscos?%8,

A fisiopatologia da ONCF possui cinco teorias cientificas
aceitas: suprimento sanguineo insuficiente, polimorfismo
genético e RNA ndo codificante, redugdo do potencial
osteogénico das células tronco mesenquimais, desordem do
metabolismo lipidico e teoria inflamatoria que consiste em
elevada taxa apoptdtica de osteoblastos e osteoclastos que

pode ser diretamente influenciada e agravada pelo estado
hiper inflamatério de algumas afecgdes, como a infecgdo por
COVID-19'*1,

A teoria inflamatéria ¢é dividida em isquemia e
regeneracdo: presume-se que origem da isquemia esteja nos
vasos que alimentam a epifise, no sangue que irriga a epifise,
ou na matriz cartilaginosa ao redor dos vasos que perfuram
cartilagem. Segundo esta ultima teoria, a mudanga na composic¢ao
da cartilagem facilitaria a ruptura dos canais de vascularizagdo
da epifise dssea, levando a necrose local'®'". Hofmann et al.
sugerem que o proprio virus SARS-CoV-2 pode ser um fator
independente para a ocorréncia de ONCF, devido a resposta
inflamatdria sistémica intensa que causa vasoconstri¢ao, um
mecanismo aceito para a osteonecrose”.

A apresentagdo clinica da ONCF ¢ altamente variavel
e muitas vezes insidiosa. Os pacientes podem relatar dor na
regido da virilha, nddegas ou joelho, que tende a piorar com a
atividade fisica e pode evoluir para uma dor constante, mesmo
em repouso’*’. A amplitude de movimento do quadril pode
ser progressivamente comprometida, levando a uma marcha
claudicante®’. Em estagios avangados, o quadro pode incluir
deformidades articulares perceptiveis e dificuldade significativa
na realizagdo de atividades didrias em virtude da perda de
mobilidade'--.

No exame fisico, podem ser observados sinais de
sensibilidade a palpagdo na regido do quadril afetado,
restricdo do movimento articular e possivelmente sinais de
comprometimento vascular, como diminui¢do do pulso femoral
ou claudicagdo'®. A avaliagdo da marcha e da postura também
¢ importante para identificar quaisquer alteracdes funcionais
decorrentes da ONCF'3¢,

A RM ¢ considerada o padrdo ouro para o diagndstico
de ONCEF, devido a sua alta sensibilidade e especificidade na
deteccdo de alteragdes Osseas precoces'>>7. A RM pode mostrar
caracteristicas tipicas da doenca, como areas de necrose Ossea,
edema medular e alteragdes na vascularizagdo local'*>"!2, Na
maioria dos pacientes, ¢ possivel observar na RM, principalmente
na sequéncia em T2, a demarcagdo entre o tecido necrotico
e o osso viavel, manifestada pelo chamado sinal do duplo
contorno®’. A RM, quando realizada repetidamente em pacientes
de alto risco auxilia na identifica¢do precoce da fase necrdtica’.
Zhao et al. recomendam a triagem com ressonancia magnética
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(RM) em intervalos de 3, 6 e 12 meses ap6s a administragao
de corticosteroides para detectar precocemente a ONCF*. A
radiografia simples nas incidéncias anteroposterior e de perfil
do quadril ainda ¢ amplamente utilizada como exame inicial de
triagem, mas pode ndo detectar alteragdes precoces da doenga'”.
A TC pode ser util para avaliar a extensao das lesdes Osseas ¢
possiveis complicagdes, enquanto a cintilografia 6ssea pode
ajudar a excluir outras causas de dor no quadril'*”.

Apesar dos achados clinicos e imaginoldgicos, a ONCF
continua a ser subdiagnosticada em sua fase inicial, culminando
em um pior prognostico, com perda de mobilidade e necessidade
de artroplastia total de quadril>*®.

Virias condigdes podem se apresentar com sintomas
semelhantes a ONCF e devem ser consideradas no diagndstico
diferencial. Isso inclui osteoartrite, osteomielite, fraturas
osseas, bursite trocantérica e outras formas de necrose 6ssea
avascular*. Uma avaliagdo minuciosa dos sintomas, historia
médica e resultados dos exames complementares ¢ essencial
para um diagnostico diferencial preciso e apropriado®’.

Nao ha consenso na literatura quanto ao tratamento
da ONCF. As medidas conservadoras incluem repouso, uso
de apoio para marcha, fisioterapia, tratamento com ondas
de choque, estimulagdo eletromagnética, oxigenoterapia
hiperbarica, medicagdes orais (bifosfonados, heparina de baixo
peso molecular, estatinas ou vasodilatadores) e terapia alvo-
molecular!*37%123132 Todavia, o tratamento conservador nio
apresenta evidéncia cientifica significativa na literatura em
relagdo ao progndstico®*7.

O tratamento cirurgico engloba descompressdo simples
da cabegca femoral, enxertos, inje¢do de células-tronco
mesenquimais, hastes porosas de tantalo, osteotomias femorais
e as técnicas artroplasticas'-#67-%- 1213 A descompressdo central
¢ priorizada nas fases mais precoces da doenga, quando ainda
ndo ocorreu colapso da cabeca femoral, a fim de melhorar a
sintomatologia do paciente*%”. Esta técnica consiste em reduzir
a pressdo intramedular dentro da cabega femoral e melhorar o
fluxo sanguineo no local da necrose, permitindo o reparo da area
lesada, com alivio dos sintomas®®’. Todavia, estudos mostram
que a descompressdo simples ndo parece alterar a evolugdo
da doenga**'?. Enxertos Osseos ndo vascularizados e enxertos
osseos vascularizados sdo mais indicados em pacientes jovens, e
buscam elaborar um arcabougo 6sseo bem estruturado de modo
a impossibilitar o achatamento da cabega femoral®’. A injecéo de
células-tronco mesenquimais ¢ uma terapéutica ainda incipiente
que na teoria promove regeneracdo Ossea, com diminuigdo
da necrose*¥. Osteotomias, implantes de tantalo, artrodese,
ressec¢do artroplastica sdo pouco realizados®s. A artroplastia
total do quadril ¢ o tratamento cirtirgico de escolha nos estagios
avancados da doenga em que ha colapso estabelecido da cabega
femorall-3,5,9,l3,34.

O prognostico da ONCF pode variar significativamente

com base em varios fatores, incluindo o estagio da doenca, a
extensdo das lesdes Osseas e a resposta ao tratamento'#!23,
Lesdes menores e diagndstico precoce tendem a ter melhores
resultados, enquanto lesdes mais extensas ou ndo tratadas
podem progredir para o colapso da cabeca femoral e necessidade

de intervengdo cirurgica, com implantagdo de protese
coxofemoral®*!33,
Uma  abordagem  multidisciplinar,  envolvendo

ortopedistas, reumatologistas, radiologistas e fisioterapeutas,
¢ essencial para garantir o melhor resultado clinico possivel
para os pacientes com ONCF**. O acompanhamento regular
e a monitorizagdo cuidadosa da progressdo da doenga sdo
fundamentais para ajustar o plano de tratamento e otimizar os
resultados a longo prazo.

Uma das principais limitagdes deste relato de caso ¢ a
sua natureza anedotica, que impede a generalizagdo dos achados.
Embora o caso fornega uma visdo valiosa sobre a associagdo
entre o uso de corticosteroides e a ONCF em pacientes com
COVID-19, sdo necessarios estudos prospectivos e de larga
escala para confirmar estes achados. Além disso, a auséncia de
dados longitudinais limita a compreensdo dos desfechos a longo
prazo para estes pacientes.

CONCLUSAO

A osteonecrose de cabega femoral ¢ uma condicdo rara
subdiagnosticada de origem multifatorial com progndstico
potencialmente limitante. O uso de corticosteroides em doses
elevadas didrias ¢ uma etiologia bem estabelecida para o quadro.
O quadro clinico ¢ variavel, podendo ser assintomatico nas
fases incipientes da doenca. A RM ¢ considerada o padrdo ouro
para o diagnostico. O tratamento pode variar desde medidas
conservadoras, como repouso ¢ fisioterapia, até procedimentos
cirurgicos complexos, como a artroplastia total do quadril. O
prognostico da osteonecrose de cabega femoral varia conforme
o estagio da doenga, a extensao das lesoes Osseas € a resposta ao
tratamento. A identificag@o precoce e o monitoramento continuo
sdo cruciais para minimizar o impacto desta condig@o debilitante.

Embora os corticosteroides sejam eficazes na gestdo de
casos graves de COVID-19, ¢ vital equilibrar seus beneficios
com os riscos potenciais. Futuras pesquisas devem focar na
identificag@o de fatores de risco especificos ¢ na determinacao
de doses seguras de corticosteroides que minimizem a
probabilidade de ONCF. Ensaios clinicos rigorosos e estudos
observacionais de longo prazo sdo essenciais para elucidar
a relacdo causal e desenvolver protocolos de tratamento mais
seguros. A inovagdo em terapias anti-inflamatorias alternativas,
que oferecam beneficios semelhantes sem os riscos associados
aos corticosteroides, também ¢ uma area promissora de
investigagao.
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