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No presente estudo, analisou-se a influéncia da administragao intralesional do fumarato de beta-
aminopropionitrila (FBAPN) na reparacio tendinea de eqiiinos, ap6s agressao pela colagenase. Fo-
ram utilizados 16 eqiiinos, da raca Puro Sangue Arabe, com idade média de 2 anos, selecionados
quanto a normalidade do aparelho locomotor, distribuidos em dois grupos (G1 e G2), sendo o grupo 1
(Repouso) e o grupo 2 (Exercicio). A tendinite foi induzida pela inje¢ao de colagenase (0,5ml; 2,5 mg/
ml) nos tendoes flexores superficiais de ambos os membros anteriores. Ap6s 20 dias da indugdo de
tendinite, administraram-se em um dos membros, de ambos os grupos, 5 injecoes, em dias alternados,
de solucao de FBAPN (3ml; 0,8mg/ml). O membro contralateral serviu como controle. A evolucao
do processo de reparagao tendinea foi monitorada por parametros clinicos e ultra-sonogrificos até o
150° dia do experimento. Os resultados obtidos demonstram que o fumarato de beta-aminopropioni-
trila associado a atividade fisica controlada, atuou na fase de remodelamento do processo de repara-
¢ao, favorecendo a maturagdo da cicatriz tendinea.

Palavras-chave: tendinite, cicatrizacdo, fumarato de beta-aminopropionitrila.

19



ALVES. A. L. G.: RODRIGUES, M. A. M.; BORGES, A. S.; NICOLETTIL, J. L. M.; THOMASSIAN, A.; HUSSNL C. A. Influéncia do fumarato de beta-aminopropionitrila
associada a0 exercicio na cicatrizagio tendinea egiina — Avaliagdo clinica e ultra-sonogréfica/ Influence of beta-aminopropionitrile fumarate associated with exercise on equine tendinitis
healing - clinical and ultrasound evaluation. | Rev. educ. contin. CRMV-SP / Continuous Education Journal CRMV-SP, Sio Paulo, volume 4, fasciculo 1, p. 19 - 27, 2001.

Introducao e Revisao da Literatura

tualmente muitos eqiiinos estao envolvidos em ati-

vidades competitivas, cujo principal objetivo € o

de se alcancar a suprema atividade atlética, por
mmmm Meio de adaptagdo anatomica e fisiologica. Nos
tltimos anos, iniciou-se um enfoque mais cientifico para
selecionar e condicionar os cavalos para competi¢ado.
Foram desenvolvidos métodos quantitativos para avaliar
o desempenho do animal com o aprimoramento do co-
nhecimento da resposta biol6gica do tecido a adaptagao
funcional do animal (HILL, 1988).

A alta atividade atlética exigida pode levar a le-
soes severas no tecido tendineo. Tais lesdes podem ser
resultantes de uma sobrecarga tinica, em que a magnitu-
de da forca exigida excede a resisténcia mixima das fi-
bras ou, ainda, de um aciimulo de microlesdes que au-
mentam a cada ciclo de carga, levando a ruptura da es-
trutura tendinea. Essas lesoes nas estruturas coldgenas
flexoras dos eqiiinos resultam em alta morbidade, e sua
resolucdo freqiientemente depara-se com a impossibili-
dade de completa restauracdo estrutural e funcional do
tenddo. Uma arquitetura tecidual alterada e, conse-
qiientemente, uma fungao biomecéanica andmala, levarao
ao comprometimento da futura performance do animal e
a predisposicdo ao elevado risco de recidivas, gerando
perdas econdmicas, principalmente em se tratando de
animal atleta.

O processo de cicatrizagdo do tenddo envolve a
participagdo de componentes extrinsecos e intrinsecos.
Os componentes extrinsecos sao assim designados, visto
que a principal fonte de fibroblastos € procedente do te-
cido conjuntivo frouxo que envolve o tendio, denomina-
do paratenddo (KRAUS-HANSEN et al., 1992). Estu-
dos recentes tém demonstrado a participacdo intrinseca
das células do préprio tenddo no processo de reparacao.
Células endotendineas podem transformar-se em fibro-
blastos ativos para a cicatrizacdo local (SPURLOCK et
al., 1989; GOODSHIP e BIRCH, 1996).

Baseados em observacdes do processo de repara-
¢@o dos tenddes e na literatura existente, acreditamos
que haja a possibilidade de se modular este processo de
reparacao tecidual, visando restaurar a microanatomia
do tenddao e minimizar os efeitos restritivos do tecido ci-
catricial.

O fumarato de beta-aminopropionitrila (FBAPN)
é um latirégeno que atua ligando-se de modo irreversivel
alisil-oxidase, inibindo as ligacdes cruzadas, covalentes,
que se estabelecem entre proteinas do tecido conjuntivo,
tais como coldgeno e elastina. E interessante notar que
existe grande discussdo quanto aos mecanismos de acdo

do FBAPN e de sua participag@o na evolugio do proces-
so de reparagdo. WALTHER (1996) afirmou que esta
droga ndo acelera a evolugio do processo de reparagao,
porém melhora a qualidade da cicatriz.

Durante o processo de reparacdo tendinea, as fi-
brilas coldgenas sdo depositadas de forma desordenada
e, assim que o processo evolui, um alinhamento longitudi-
nal vai tornando-se predominante. A principio, formam-
se ligagOes inter e intramoleculares entre as cadeias alfa
das moléculas de colageno; a importincia deste proces-
so, que decorre do amadurecimento do coldgeno, estd
justamente em proporcionar maior for¢a ténsil e maior
resisténcia a degradag@o enzimatica. Inicialmente, essas
ligacOes sdo denominadas de redutiveis e, a medida que
o coldgeno amadurece, sdo convertidas a ligacoes esta-
veis (GOODSHIP e BIRCH, 1996; JONES, 1996; REEF
et al., 1996).

O FBAPN diminui o nimero de ligagdes reduti-
veis de colageno no tecido conjuntivo recém-formado,
favorecendo a organizacao longitudinal das fibras de co-
lageno dentro do tendado, ou seja, assim que o tecido
cicatricial comeca a se formar, a administracdo de
FBAPN bloqueia as liga¢des cruzadas desse novo teci-
do cicatricial. Combinado a um esquema controlado de
exercicio, as novas fibras podem alinhar-se numa con-
figuracao paralela, ao invés de se agruparem ao acaso
(HENNINGER,1994; JONES, 1996). O estresse longi-
tudinal, obtido por exercicio controlado, estimula a pro-
dugdo e o alinhamento do coldgeno em fibras paralelas,
durante a evolugdo da cicatrizacdo. Esse fato é impor-
tante, ja que o elevado grau de paralelismo das fibras
estd relacionado a uma maior resisténcia da estrutura
tendinea. Entretanto, a determinacao do momento ade-
quado para o inicio de um exercicio controlado, bem
como sua quantifica¢do, sdo imperativas para que ocorra
um alinhamento correto.

A ultra-sonografia vem sendo utilizada rotineira-
mente como método diagndstico e prognéstico das le-
soes inflamatérias dos tenddes e ligamentos ou nas rup-
turas mecanicas (HENRY et al., 1986; ALVES, 1994).
O diagnostico das lesdes € realizado com base nas alte-
ragdes de ecogenicidade (hipo ou hiperecogenicidade),
forma, tamanho e suas relagoes circunvizinhas (GENO-
VESE, 1997; GENOVESE, 1998).

A presente investigacdo experimental foi desen-
volvida em eqiiinos, submetidos & tendinite dos flexo-
res digitais superficiais, induzida quimicamente atra-
vés da injecdo intratendinea de colagenase, com o ob-
jetivo de monitorizar a evolugao do processo de repa-
racdo tendinea por meio de parimetros clinicos e ul-
tra-sonogréficos.
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MATERIAL E METODO

Animais Experimentais e
Delineamento Experimental

Foram utilizados 16 animais da espécie eqiiina, dis-
tribuidos aleatoriamente em 2 grupos (G1 e G2), que re-
ceberam diferentes tratamentos, apés inducio de tendi-
nite aguda. Esses animais eram adultos, em média com
dois anos de idade, da raga Puro Sangue Arabe, compre-
endendo sete fémeas e nove machos, clinicamente sadi-
os e selecionados especificamente quanto a normalidade
do aparelho locomotor.

Grupo 1 (Repouso): constituido por 8 animais que
receberam injegdo de colagenase! (1ml; 2,5mg/ml), no ter-
¢o médio do metacarpo, nos tenddes flexores digitais su-
perficiais de ambos os membros anteriores. Apos 20 dias
da injec¢@o de colagenase, um dos membros (G1A) rece-
beu, no local da lesao, inje¢oes de fumarato de beta-ami-
.noproprionitrila (BAPN-F)2 (3ml; 0,8mg/ml) e, no outro

membro (G1B), foi aplicada solug¢io salina tamponada, no
mesmo volume da droga teste, como controle. Este grupo
permaneceu durante todo o experimento em repouso, ou
seja, os animais foram confinados em baias individuais,
pequenas, com restri¢do maxima de movimentos.

Grupo 2 (Exercicio): foram utilizados 8 animais que
receberam injecdo de colagenase (1ml: 2,5mg/ml), no
ter¢co médio do metacarpo, nos tenddes flexores digitais
superficiais de ambos os membros anteriores. Apés 20
dias da injecdo de colagenase, um dos membros (G2A)
recebeu, no local da lesdo, inje¢des de fumarato de beta-
aminopropionitrila (BAPN-F) (3ml; 0,8mg/ml) e, no ou-
tro membro (G2B), soluc¢do salina tamponada no mesmo
volume da droga teste, como controle. Este grupo foi sub-
metido a atividade fisica com exercicios controlados.

O esquema utilizado nos exercicios foi o de GI-
LLIS (1997) modificado, que estd descrito a seguir: 0 -
.45“ dia: andar a passo, 5 minutos, duas vezes ao dia; 45° -
60° dia: andar a passo, 40 minutos, uma vez ao dia; 60° -
90° dia: andar a passo, 30 minutos, duas vezes ao dia; 90°
— 120° dia: andar a passo 30 minutos, duas vezes ao diae
15 minutos ao trote, em linha reta, uma vez ao dia; 120° -
150° dia: andar a passo, 60 minutos, duas vezes ao dia e
15 minutos ao trote, em linha reta, duas vezes ao dia.

Os animais foram mantidos no Hospital do Curso
de Medicina Veterinaria da Faculdade de Odontologia da

1a Colagenase tipo 1: C-0130, Sigma Pharmaceutical

2 1. Fumarato de Beta-aminopropionitrile — Sigma Chemical Co
32. Equalan — Merck Sharp & Dohme

4 3. Sedivet - Bochringer

3¢ Xilocaina 1% - Merrel Lepetit

6 Pie Medical - 480

UNESP - Campus de Aracatuba. Foram pesados, ver-
mifugados com ivermectina3, na dose de 200 ng/Kg via
oral, 10 dias antes do experimento, e mantidos confina-
dos em baias individuais, recebendo dgua, alimentacao
concentrada e balanceada e feno de “coast-cross”.

Administracao de colagenase
e fumarato de beta- aminopropionitrila

A administracdo da colagenase foi considerada
como tempo zero do experimento, sendo realizada apds
sedagio dos animais com romifidina* (40pg/Kg P.V.) por
via intravenosa e bloqueio dos nervos digitais palmares
medial e lateral, na regido metacarpiana proximal com 2
ml de cloridrato de lidocaina3, sem vasoconstritor. A re-
gido palmar do metacarpo dos dois membros foi prepara-
da com tricotomia e anti-sepsia. Injetou-se colagenase
(1ml, 2,5mg/ml) na regido lateral do metacarpo, atingindo
o centro dos tenddes flexores digitais superficiais de cada
um dos membros anteriores, utilizando-se agulha hipo-
dérmica 30 x 8, descartdvel, com auxilio de aparelho de
ultra-som para facilitar o direcionamento da agulha. O lo-
cal da lesio foi identificado com ponto de sutura simples.

Os animais dos grupos | e 2 receberam, apos 20
dias da aplicacdo de colagenase, injecdes intratendineas
de fumarato de beta-aminopropionitrila (3ml; 0,8 mg/ml),
num total de 5 aplicagdes, em dias alternados, no mem-
bro anterior lesado. Injecoes similares de solucdo salina
tamponada foram aplicadas no membro contralateral,
como controle. As aplicactes foram feitas apos prévia
anti-sepsia local e identificacio da drea de lesao pelo ul-
tra-som. Esses procedimentos foram realizados com os
animais sedados, conforme descrito anteriormente.

Procedimentos clinico e ultra-sonografico

Com os animais em estacao, apds tricotomia da
regiao metacarpiana, face palmar, realizou-se o primeiro
exame clinico e ultra-sonografico da regido metacarpia-
na dos membros anteriores. O equipamento utilizado foi
o ultra-som 480 - linear®, com transdutor de 7.5 Mhz. As
imagens obtidas foram congeladas e fotografadas ser-
vindo de controle para os demais exames realizados no
pés-operatdrio.

Ap6s administracao da colagenase, os animais fo-
ram acompanhados por 150 dias. Na primeira semana
realizou-se exame clinico didrio, sendo notificada a pre-
senca de claudicagdo, que foi quantificada em escores
de 0 a 5, segundo STASHAK (1987). Pesquisou-se au-
mento de volume, temperatura ou sensibilidade dolorosa
a palpacdo dos membros lesados. O exame clinico foi
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realizado semanalmente a partir da 2* semana até o final
do experimento.

O exame ultra-sonogrifico foi realizado 48 horas
ap6s a administragdo da colagenase e, a seguir, no 7°,
20°, 45°,90°, 120° e 150° dia. Foram avaliados os planos
longitudinais e tranversais da lesdo. As imagens obtidas
foram congeladas e fotografadas para posterior compa-
ra¢do entre os diferentes momentos e grupos de animais.

Foram avaliados os seguintes parametros nas lesoes:

a) Ecogenicidade da lesdo, graduada de 0 a 4 ( GENO-
VESE et al.,1986):
0 = ecobico; 1= predominantemente ecdico; 2 = 50%
ecoico e 50% nao ecdico; 3 = predominantemente
anecdico; 4 = totalmente anecéico;

b) Percentual de area lesada no interior de cada tendao
(GENOVESE et al., 1990).

¢) Percentual de redugdo da lesio, calculado para moni-
torizar a evolugdo da cicatrizacdo da lesdo. Este per-
centual foi calculado, levando-se em conta o percen-
tual da drea da lesdo inicial e das avaliagdes subse-
qiientes;

d) Paralelismo das fibras coldgenas, avaliado através das ima-
gens longitudinais obtidas, graduado em escalade 0 a 3:
0 = auséncia de paralelismo; 1 = paralelismo discreto;
2 = paralelismo parcial; 3 = paralelismo total

Analise estatistica

Para andlise dos resultados foram aplicados os
seguintes testes: andlise de varidncia por postos de Frie-
dman; teste de Wilcoxon para amostras qualitativas de-
pendentes e teste de Mann-Whitney para amostras inde-
pendentes. O nivel de significincia adotado foi p = 0,05.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A tendinite induzida pela administragdo intratendi-
nea de colagenase tem se mostrado um modelo eficiente
para o estudo da reparacdo tecidual (WILLIAMS, 1984;
SPURLOCK, er al., 1989).

A administra¢do da colagenase provocou alteragdes
clinicas locais como aumento de volume, sensibilidade e
temperatura em todos os animais inoculados, bem como
claudicacdes simétricas nos membros anteriores. Esses
efeitos foram similares aos de uma lesdo de ocorréncia
natural, ja que se observam, com fregiiéncia, esses mes-
mos sinais clinicos ao se avaliar um eqiiino com tendinite
aguda apés exercicio excessivo (FOLAND et al., 1992).

O aumento de volume na regido, ap6s administra-
¢ao de colagenase, foi interpretado como edema decor-

rente do processo inflamatério instalado, permanecendo,
em média, 45 dias ap6s a administragdo da colagenase em
todos os animais, e em alguns deles, esteve presente até o
final do experimento, 0 que corrobora os relatos de WI-
LLIAMS (1984) e GIFT et al. (1992).

Os aumentos de sensibilidade e temperatura na re-
gido lesada, notados a palpagio, foram atribuidos ao pro-
cesso inflamat6rio que se instalou no local, permanecendo,
em média, até o 20° e 45° dia nos membros ndo tratados e
tratados respectivamente. Esses resultados ndo sao simi-
lares aos de WILLIAMS (1984), que constataram que as
alteracdes clinicas permaneceram somente por uma se-
mana, nos animais submetidos a injecio intratendinea de
colagenase. Esta diferenca entre os resultados experimen-
tais poderia ser justificada se o tamanho da lesdo inicial do
relato fosse menor do que em nosso experimento, porém
esse dado nao pdde ser avaliado, uma vez que o autor nao
realizou acompanhamento ultra-sonogréfico das lesoes.

Quanto a atividade locomotora, ap6s administracdo
de colagenase, observou-se claudicacdo leve, até grau 3,
por um periodo de 1 a 45 dias nos grupos nao tratados e
tratados. Esses dados estao de acordo com os de FO-
LAND et al. (1992) que relataram aparecimento imediato
de claudicacdo moderada ap6s a aplicacao de colagenase.

Os resultados da avaliacao ultra-sonogréfica lon-
gitudinal e transversal da lesdo, ap6s uma semana da
aplicagao de colagenase, demonstraram imagem hipo-
ecoica, bastante nitida na maioria dos animais, possi-
bilitando a delimitacao e mensuragao da drea lesada,
bem como a individualizagdo das estruturas tendineas
e ligamentosas adjacentes. Estes dados estdao de acor-
do com os achados de GENOVESE er al. (1990) e
ALVES (1994), porém diferentes dos de HENRY ez
al. (1986) que nio obtiveram imagem nitida, mesmo
ap6s uma semana de ocorréncia da leséo.

As imagens anecdicas e hipoecéicas, segundo
HENRY et al. (1986); REEF er al. (1989); GENO-
VESE et al.(1990), ALVES et al. (1993); GOODSHI
e BIRCH (1996), REEF et al. (1996), sio compativeis
com dreas de hemorragia, edema e tecido de granula-
¢do inicial na fase aguda da lesao (Figura 1).

A lesdo induzida no presente experimento com
colagenase (2,5mg/ml; 0,5 ml) envolveu, em média,
30,4% da érea transversal do tendao flexor digital su-
perficial, apresentando ecogenicidade média de grau 3.
Essas lesoes foram discretamente maiores do que as
produzidas no experimento realizado por HENNINGER
(1994).

Os membros dos animais dos grupos tratados com
fumarato de beta-aminopropionitrila (FBAPN) a partir
do 20° dia, apresentaram discreto aumento de volume,
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Figura I. Quadro de imagens ultra-sonogrificas da cicatriz tendinea.
A: Imagem transversal de uma lesdo com 45 dias de evolugio, do grupo repouso sem tratamento.
B: Imagem longitudinal de uma lesdo com 45 dias de evolugdo, do grupo repouso sem tratamento.
C: Imagem longitudinal de uma lesdao com 150 dias de evolugao, com fibras coligenas dispostas parcialmente alinhadas,
do grupo exercicio sem tratamento.
D: Imagem longitudinal de uma lesdo com 150 dias de evolu¢ao, com ecogenicidade normal e fibras coldgenas dispostas de
forma alinhada, do grupo exercicio com tratamento.

além do ja existente. Cinco membros tratados apresenta-
ram aumento de sensibilidade local e claudicag@o apés o
inicio da administracdo do FBAPN. Essas alteragoes
ocorreram em virtude da acdo da droga administrada,
uma vez que os membros controles receberam o mesmo
numero de aplicagdes com volume similar de solugao fi-
siologica e nao apresentaram alteragOes significativas.
Algumas reagoes locais, ap6s administragdo de
FBAPN, como aumento de volume, temperatura e sensi-
bilidade local, foram previamente relatadas. Entretanto,
os autores referiram que, na maioria dos animais estuda-
dos, essas alteracoes nao foram significativas quando com-

paradas as ja existentes em decorréncia do processo pa-
tolégico de base (REEF et al.,, 1996; HENNINGER,
1994; JONES, 1996; CHVAPIL, 1996 ¢ WALTHER
(1996).

De maneira semelhante aos resultados obtidos por
REEF et al. (1996), nao ocorreram, no presente estudo,
infeccoes secunddrias a administracdo da droga ou da
solugio salina.

Ao avaliar-se a ecogenicidade, observou-se dife-
renca entre os membros tratados, submetidos ou ndo a
atividade fisica (G1A e G2A) e os nao tratados, nos 120°
e 150° dias do experimento (Quadro 1). Esses resultados
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Quadro 1. Valores médios dos escores de ecogenicidade, porcentagem da direa de lesdo em relagdo a drea do tenddo, porcentagem de redugao
da 4rea da lesdo em relagdo  drea inicial e escore do paralelismo das fibras coldgenas, observadas ao exame ultra-sonogrifico dos grupos
experimentais nos diferentes momentos analisados.

ECOGENICIDADE

G1A* JAa* 2,5 Aa 2 ABa 1,5 Ba 1 Ba o Ca
G1B 3Aa 2,5 Aa 2,5 Aa 2 Aa 2 Ab 1 Bb
G2A 3 Aa 2 Aa 3A2 @ 2 Aa 1Ba 0 Ca
G2B 3 Aa 3 Aa 3 Aa 2 Aa 2 Aa 1 Bb
PORCENTAGEM DE

AREA LESAO/TENDAO

G1A 28,0283 | 23 46ABa 18,6882 12,90Ca 6,42Da 3,02Da
G1B 30,35Aa 26,04ABa 22,04Ba 18,088b 15,11Bb 11,758b
G2A 32,70Aa 28,90ABa 24,00Ba 12,68Ca 7,53Ca 3,55Ca
G28B 29,60Aa 26,2ABa 19,408a 17,948b 10,908b 9,478b
REDUCAO DA AREA

DE LESAO

G1A 16,27Aa" 33,33 Ba 53,96 Ca 77,08 Cb 89,22 Cb
G1B 14,20 Aa 27,38 ABa 40,43 Ba 50,21 Ba 61,28 Ba
G2A 11,62 Aa 26,60 Ba 61,22 Ca 76,97 Cb 91,74 Cb
G28B 11,48 Aa 34,46 Ba 39,39 Ba 63,17 Ca 68,02 Ca
PARALELISMOS DAS

FIBRAS COLAGENAS

Gl1A QAa** 1Aa 0Aa 1Aa 1Aa 1Aa
G1B DAa pAa pAa 0Aa 0,5Aa 1Aa
G2A OAa pAa 0Aa 1Ba 3 Cc 3 Cc
G2B 0Aa 0Aa 1Aa 1Ba 2Bb 2 Bb

*G1A — grupo repouso com tratamento; G1B — grupo repouso sem tratamento

G2A - grupo exercicio com tratamento; G2B — grupo exercicio sem tratamento

** Para cada grupo, medianas de momentos seguidas de letras maitisculas iguais, ndo diferem significativamente (p>0,05).

Para cada momento, medianas de grupos seguidas de letras mintsculas iguais, nao diferem significativamente (p>0,05).
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diferem daqueles obtidos por REEF ef al. (1996), que
verificaram ter havido melhora significativa da ecogeni-
cidade da lesao na maioria dos eqiiinos tratados, com 8
semanas de recuperacao.

GENOVESE (1992) também observou, em mem-
bros tratados com FBAPN, retorno mais rdpido a ecoge-
nicidade normal, quando comparado a outros métodos de
tratamentos de tendinites. PALMER er al. (1994), no
entanto, referiram que, nos animais avaliados por eles,
apenas 25% dos tratados e submetidos a atividade fisica
apresentaram ecogenicidade normal na 16" semana de
exame.

O percentual residual da drea de lesdo tendinea
ap6s tratamento, conforme pode ser observado no Qua-
dro 1, foi menor no grupo exercicio e tratado (G2A) do
que no nio tratado (G2B), evidenciando diminuicdo da
drea lesada, sendo significativa no 90° dia e persistindo
até o 150° dia do inicio da lesdo. Fato semelhante foi re-
latado por GENOVESE (1992), em que, nas avaliagoes
entre 14 e 19 semanas, 80% dos animais tratados com
FBAPN e submetidos a exercicio apresentaram diminui-
¢do significativa da lesdo, comparado a 25% dos animais
submetidos a outros tipos de tratamentos.

Nos resultados do presente estudo, os grupos que
permaneceram em repouso também apresentaram di-
ferenca significativa entre os membros tratados (G1A)
e nao tratados com o FBAPN (G1B) nos 120° e 150 °
dias. Esse achado, segundo GENOVESE (1998) deve
ser interpretado com cautela, ja que, quando os animais
nao sdo submetidos ao exercicio, geralmente nao apre-
sentam um alinhamento das fibras coldgenas, pardme-
tro que deve ser avaliado concomitante a0 menor tamanho
da lesdo, para inferir sobre o efeito benéfico do FBAPN.

Os percentuais de reducdo de lesdao foram calcu-
lados pelas diferencas entre as dimensoes iniciais e sub-
seqiientes das lesdes em ambos 0s grupos.

Pode-se perceber no Quadro 1 que, a partir do 120°

. dia, os membros tratados apresentaram média de per-

centual de redugdo da lesao significativamente maior que
os ndo tratados, mantendo este grau de significincia tam-
bém no 150° dia de observacdo. Esses resultados estiao
de acordo com os verificados por diversos pesquisadores
citados por WALTHER (1996), que investigaram a efi-
cdcia do FBAPN na evolugao tardia do processo de re-
paracdo de feridas tendineas.

Neste experimento, o paralelismo das fibras cold-
genas foi demonstrado na Quadro 1, onde pudemos ob-
servar diferenca significativa no 120° e 150° dia entre os
animais que foram submetidos ao exercicio, tratados ou
nao (G2A e G2B). Esse resultado ¢ importante para a
qualidade de reparagao do tecido, ja que, segundo JO-

NES (1996) e GILLIS (1997), o elevado grau de parale-
lismo das fibras esta relacionado a uma maior resisténcia
da estrutura tendinea.

O estresse longitudinal, obtido através de exerci-
cio controlado, associado a diminui¢io de ligacdes redu-
tiveis de coldgeno no tecido conjuntivo recém-formado
por intermédio da a¢do do FBAPN , favorece a organi-
zacao longitudinal das fibras coldgenas no tendao (PEA-
COCK e MADDEN, 1969; HENNINGER, 1994; GI-
LLIS, 1997 e JONES, 1996). O dilema, na pratica, esta
em se aplicar uma tensao suficiente para estimular o pro-
cesso de reparacdo, sem que sua quantidade, eventual-
mente excessiva, possa ser prejudicial a evolugdo da le-
sao (GENOVESE, 1998).

O fumarato de beta-aminopropionitrila demonstrou
ter acdo benéfica na fase tardia do processo de repara-
¢do, ou seja, durante o periodo de maturagao da cicatriz,
beneficiando a reduc¢do do tamanho da lesio e de sua
ecogenicidade no 120° e 150° dia. Entretanto, o alinha-
mento adequado das fibras coldgenas foi observado so-
mente nos animais submetidos concomitantemente ao
exercicio controlado, como pode ser observado no Qua-
dro 1 e na Figura 1.

De acordo com os parimetros utilizados para a
avaliacao ultra-sonografica, verificou-se que o FBAPN
atua na fase tardia do processo de reparagao, ao contra-
rio de outros tratamentos freqlientemente utilizados como
os glicosaminoglicanos sulfatados e ndo sulfatados, que
estimulam a fibroplasia na fase inicial do processo de
maturagdo (GAUGHAN et al., (1991). Sendo assim, os
resultados obtidos nas condi¢des experimentais do pre-
sente estudo permitem concluir que:

Os parametros ultra-sonograficos nio demonstra-
ram influéncia do fumarato de beta-aminopropionitrila e
da atividade fisica sobre o processo de reparagdo tendi-
nea, quando aplicados isoladamente ou em conjunto, até
090° dia do experimento.

As lesdes dos membros tratados com fumarato de
beta-aminopropionitrila apresentaram maior percentual de
reducdo da drea de lesdao, quando comparados aos gru-
pos ndo tratados com esta droga, ao 120° e 150° dia, ob-
servados ao exame ultra-sonogréfico.

O fumarato de beta-aminopropionitrila, associado
a atividade fisica controlada, favoreceu o remodelamen-
to do processo de reparacao tendinea, demonstrado pelo
melhor paralelismo das fibras coldgenas na area de cica-
triz, observado pelo exame ultra-sonografico.

A utilizag@o do exame ultra-sonografico demons-
trou ser um parametro eficaz para avaliar a evolug@o do
processo de reparacdo tendinea, nas lesoes induzidas ex-
perimentalmente por injecio de colagenase.
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In the present study, the effects of intralesion injections of beta-aminopropionitrile fumarate injections
(BAPN-F) were assessed in the equine experimental tendinitis induced by collagenase. BAPN-F is a
potent lathyrogen, which inhibits collagen cross-linking by irreversibly blocking the lysil oxidase enzy-
me, permitting more time for parallel reorientation of the repair tissue. Sixteen two-year old Arabian
horses without any leg problems were selected for this study and divided into two groups: Group 1
(rest) and Group 2 (exercise). Tendinitis was induced by injecting collagenase (0.5 ml; 2.5 mg/ml) on
the superficial flexor tendon of both forelimbs. Twenty days after tendinitis was induced, intralesional
therapy was done by injecting BAPN-F (3 ml; 0.8 mg/ml) in one of the legs every other day until five
treatments were completed. The contralateral limb received an injection of saline at the same time
period. The healing process was monitored by clinical and sonographic examinations during the whole
experiment. Results obtained indicate that beta-aminopropionitrile fumarate coupled with controlled

loading improved scar remodeling and maturation of the tendon scarring.

Key words: tendinitis, healing, beta-aminopropionitrile fumarate.
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