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Resumo A osteoartrite (OA) do joelho é uma doença inflamatória e degenerativa que ocasiona
a destruição da cartilagem articular e leva à perda de funções. Sua prevalência vem
crescendo consideravelmente devido ao aumento da expectativa de vida e da
obesidade, e o diagnóstico pode ser feito por meio de avaliação e exames médicos,
e é confirmado em imagens radiográficas complementares. Uma condição multifato-
rial, a OA do joelho pode ser influenciada por diversos aspectos locais, sistêmicos e
externos; além disso, a sua evolução e as respostas aos tratamentos dependem muito
das características de cada indivíduo. Inicialmente, recomenda-se proceder a um
tratamento medicamentoso e a terapias alternativas que melhorem a qualidade de
vida do paciente; mas, a partir do momento em que se verifica que tais terapias não
estão proporcionando resultados satisfatórios, um tratamento cirúrgico deve ser
considerado. Entre os tratamentos cirúrgicos, as artroscopias, as osteotomias e as
artroplastias parciais e totais são destacadas; os métodos não cirúrgicos incluem o uso
de medicamentos e de terapias alternativas, como infiltrações, acupuntura e prática
de exercícios físicos. Vale ressaltar ainda que a utilização de biomarcadores pode ser
uma importante estratégia para detectar precocemente a doença, avaliar sua
atividade, prever um prognóstico e monitorar uma melhor resposta à terapia; porém,
esse tema ainda deve ser foco de mais estudos para que os seus resultados sejam
comprovados.
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Especializada (InCore), Recife, Pernambuco, Brasil.
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Introdução

A osteoartrite (OA) é uma doença responsável pela degrada-
ção da cartilagem, remodelação óssea, formação de osteófi-
tos e inflamação sinovial; causa dores, características de
rigidez, edema e perda da funcional articular, e é uma das
principais causas de inabilidade entre as faixas etárias adulta
e idosa.1,2 Emdecorrência do envelhecimento da população e
a progressiva prevalência da obesidade, esta doença vem
apresentando maior incidência nos dias atuais.2

A OA é considerada a doença mais comum do joelho que,
quando instalada, pode ocasionar derrame articular de repe-
tição e limitação funcional.3 Nas últimas décadas, verificou-
se lentidão e constância na compreensão da fisiopatologia da
OA do joelho; contudo, lacunas referentes à sua patogênese
causam impactos negativos no desenvolvimento e na inova-
ção demedicamentos. Devido à falta de novosmedicamentos
e drogas modificadoras para tratar OA do joelho, torna-se
evidente a necessidade de alteração de estilo de vida, o quem
pode retardar a necessidade de intervenção cirúrgica.4 Além
disso, a atividade física de baixo impacto recebe destaque
pelas sociedades médicas, ao passo que as intervenções
cirúrgicas podem mostrar resultados conflitantes.5–7

Adicionalmente, as terapias biológicas vêm sendo cada
vez mais procuradas como alternativas para o tratamento da
OA, com destaque para as infiltrações intra-articulares (IAs).
O ácido hialurônico (AH) é amplamente utilizado como
tratamento conservador seguro para OA no joelho e outras
articulações,8 com o objetivo de proporcionar alívio da dor,
estimular a produção de líquido sinovial e fornecer amorte-
cimento e lubrificação às superfícies articulares.9

Há uma crescente vertente científica que apoia uso das IAs
com AH para OA de joelho em detrimento de placebo e de
outros tipos de terapias. Acharya et al.,10 ao analisarem a
eficácia da IA comAH em termos de dor, capacidade funcional
e qualidade de vida em pacientes com OA do joelho precoce e
primária, relataram efeitos benéficos de curto prazo (até um
ano), e observaramuma tendência decrescente na intensidade
dadoreumaprogressivamelhoradofuncionamento físicoeda

qualidade de vida relacionada à saúde do paciente, após uma
única aplicação.

Uma condição multifatorial, a OA do joelho pode ser influ-
enciada por diversos aspectos locais, sistêmicos e externos;
além disso, a sua evolução e as respostas aos tratamentos
dependemmuitodascaracterísticasdecada indivíduo.Visando
ummelhor entendimento sobre essapatologia, o objetivo deste
estudo foi reunir informações sobre a fisiopatologia e o diag-
nóstico clínico, bem como trazer atualizações sobre o seu
tratamento.

Fisiopatologia da osteoatrite de Joelho

A OA é uma doença decorrente de processos biológicos com-
plexos, que incluem cartilagem, osso, ligamentos, sinóvia,
menisco, gordura periarticular e músculos. Comumente, a OA
é caracterizada pelo estreitamento do espaço articular (EEA)
devido à perda de cartilagemarticular, degeneraçãomeniscal e
alterações ósseas, incluindo esclerose do osso subcondral e
osteófitos.11,12

O desenvolvimento da doença pode ser influenciado pelo
ambiente biomecânico, em que o alinhamento em varo
desloca a carga medialmente, o que potencializa o risco
de OA do joelho do compartimento medial, ao passo que o
alinhamento em valgo desloca a carga lateralmente e
desencadeia a OA do compartimento lateral. Adicional-
mente, a ocorrência prévia de trauma no joelho aumenta
o risco de OA em 3,86 vezes.13

Geralmente, uma sobrecarga mecânica é responsável por
iniciar o processo de danificação da cartilagem, que posterior-
mente evolui para uma inflamação, o que causa a degradação
das articulações. O processo de inflamação tem como seus
percursoresprimáriosainterleucina-1(IL-1)eofatordenecrose
tumoral (TNF), responsáveis pela indução da maximização da
expressão de metaloproteinases e óxido nítrico, que são os
principais agentes catabólicos fabricados pelos condrócitos
como resposta à lesão.14 Portanto, pode-se dizer que a OA é
uma doença inflamatória de toda a articulação sinovial, que
compreendeadegeneraçãomecânicaeestruturaldacartilagem
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articular e desencadeia alterações funcionais de toda a
articulação.4

Essa doença se desenvolve de forma lenta, e a dor causada
por ela pode ser progressiva,12 o que a torna uma das
enfermidades que mais causam dor e inabilidade, pois afeta
diretamente a qualidade de vida do indivíduo.2 A sua ocor-
rência pode se dever a diversos fatores, como faixa etária,
distúrbios de peso corporal, sobrecarga articular do joelho,
hiperflexão prolongada, desvios de eixo, entre outros.3

Primorac et al.15 mencionam que a prevalência de OA do
joelho é mais alta entre adultos com idade de 60 anos ou
mais, e representa uma das principais causas de incapaci-
dade entre idosos, sendo o risco maior em pessoas obesas
(índice de massa corporal [IMC] � 30 kg/m2) do que em
pessoas não obesas (19,7% versus 10,9%).

Diagnóstico Clínico e Sistemas de Classificação

O diagnóstico inicialmente é clinico, realizado com base nos
sintomas de dor, rigidez e limitações funcionais, bem como em
um minucioso exame físico, que envolve a observação de
crepitação, dor e restrição na mobilidade, sensibilidade arti-
cular e aumento ósseo.2 A observação de radiografias com
carga dos joelhos é indicada para ajudar na confirmação
diagnóstica, assim como na classificação do grau da OA, o
que possibilita a verificação do dano estrutural e melhora a
especificidadequandoososteófitosouoEEAestãopresentes.16

A utilização de ressonância magnética (RM) também
possibilita a visualização dos efeitos causados pela OA do
joelho na cartilagem, nomenisco, namembrana sinovial e no
osso subcondral. Além disso, uma ferramenta desenvolvida
por Cho et al.17 direciona imunolipossomas de infravermelho
a anticorpos de colágeno de tipo II para o diagnóstico e o
tratamento precoces de OA.

As classificações desempenham um papel fundamental na
cirurgia do joelho, pois uma estimativa prognóstica pode ser
orientada por sistemas de classificação eficazes. A recente
publicação de Pires et al.18, “Classificações e fluxogramas em
cirurgiadojoelho”,éumaobradereferênciabrasileiraquereúne
asdiversasclassificações,fluxogramasequestionáriosdaárea,e
auxilia no diagnóstico e na tomada de decisão por parte do
especialista.

Segundo as classificações para lesões degenerativas,18 de
maneira geral, o método mais comum para a definição radi-
ográfica é o sistema de classificação Kellgren-Lawrence. A
pontuaçãogeral da articulação classifica aOAcomosseguintes
graus: grau 0–nenhum achado patológico; grau 1–EEA duvi-
doso e possíveis osteófitos na borda; grau 2–possível EEA e
osteófitos definidos; grau 3–EEA definido, múltiplos osteófi-
tos, alguma esclerose subcondral, e possível deformidade do
contorno ósseo; e grau 4–EEA notável, esclerose subcondral
severa, deformidade do contorno ósseo definida e presença de
osteófitos grandes.19

Exames clínico e de imagem

Cerca de 40% da população commais de 65 anos apresenta OA
do joelho sintomática. A detecção e intervenção precoces são

de suma importância para diminuir a morbidade e a incapa-
cidade, para proporcionar uma vida independente melhor. A
radiografia é a primeira investigação de escolha para pacientes
com OA que apresentam dor no joelho. Estudos baseados em
comunidades19mostraram que 40% a 80% dos indivíduos com
OA com alteração radiográfica do joelho são sintomáticos, e
que achados radiográficos graves estão associados a relatos de
dor de dor mais intensa. No entanto, há um alto grau de
discordância entre os achados clínicos e radiográficos, e a
classificação radiológica da OA é imprecisa nos estágios ini-
ciais. Omotivo dadiscordância entredor e radiografia pode ser
explicado pela origem multifatorial da dor.19

A discordância entre os exames físico e de imagem, princi-
palmente em relação aos sintomas, pode ser explicada pela
propensão de alguns pacientes comOA a desenvolver circuitos
nociceptivos centrais sensibilizados que aumentam a dor
durante vários estados de agressão aos tecidosperiféricos.20,21

Essa anormalidade, conhecida como sensibilização central, é
um processo nociceptivo mal-adaptativo que envolve altera-
çõesneuroplásticas complexasqueamplificamador emvários
níveis do neuroeixo.20 Uma vez que a sensibilização central
está correlacionada com a ativação de circuitos neurais que
estão implicados na facilitação descendente da dor e é, por-
tanto, um fator de risco para o desenvolvimento emanutenção
da dor crônica, é importante identificar quais pacientes apre-
sentam respostas anormais a estímulos dolorosos relevantes.

Biomarcadores
Um biomarcador preciso e confiável tem que apresentar
especifidade para uma determinada patologia e ter a capaci-
dade de refletir a atividade real da doença, acompanhando as
alterações alcançadas com a terapia e, ainda, ser capaz de
prever o prognóstico.20Desta forma, amaioria dosmarcadores
bioquímicos deOAcaracterizama renovaçãoda cartilagem.Os
marcadores mais comumente investigados são: para a degra-
dação da matriz extracelular (extracellular matrix, ECM, em
inglês) – fragmentos de C-telopeptídeo de colágeno tipo II
urinário (urinary C-telopeptide fragments of type-II collagen,
uCTX-II, em inglês), Coll2–1, C2C, C2M, Coll2–1NO2, proteína
oligomérica da matriz da cartilagem (cartilage oligomeric
matrix protein, COMP, em inglês), epítopos de agrecano
(ARGS, TEGE, FFGV), epítopos de fibulina-3 (Fib3–1, Fib3–2,
Fib3–3) etc.; e, para a síntese da ECM – PIIANP, PIIBNP, CPII,
CS846, entre outros.21 O uCTX-II é um dos marcadores bio-
químicos de OA mais conhecidos, e apresenta um perfil
preditivo superior quando comparado aos outros.

Segundo a literatura, várias condições podem afetar os
níveis de biomarcadores. Algumas evidências sugerem que
atividade física, níveis hormonais no corpo, medicações e o
sexo do paciente podem ocasionar flutuações nos níveis de
biomarcadores. Tanishi et al.22 observaram que os níveis de
uCTX-II diferiram significativamente entre os sexos e em
mulheres na pré-menopausa e pós-menopausa.

Devido à sua capacidade de distinguir entre indivíduos
saudáveis e pacientes com OA, outro potencial marcador
bioquímico amplamente divulgado na literatura é o COMP.23

Além disso, no caso do COMP, foram observadas possíveis
capacidades prognósticas. Embora alguns estudos tenham
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relatado resultados conflitantes, uma metanálise23 mostrou
que esses marcadores bioquímicos (isto é, COMP e CTX-II)
podem ser eficazes para o diagnóstico de OA, o prognóstico
de progressão e a diferenciação entre grupos saudáveis e
indivíduos afetados por OA.

O surgimento desses tipos de biomarcadores é relativa-
mente recente, e ainda estão sendo estudadas as melhores
estratégias para a sua aplicação, em termos de tecnologia e
pesquisa médica, com o objetivo de desenvolver métodos de
detecção que demonstrem confiabilidade.

Tratamentos
O tratamento de primeira linha para a OA do joelho não
envolve intervenções cirúrgicas, e pode ser manejado de
forma multimodal. Porém, a partir do momento em que se
identifica que tais terapias não foram satisfatórias, um
tratamento cirúrgico deve ser considerado. Ainda que não
exista cura para a OA do joelho, há várias opções de trata-
mento cirúrgico e não cirúrgico para auxiliar na adminis-
tração da dor e na manutenção da saúde dos pacientes.12

Na seção seguinte, serão discutidos os tratamentos mais
difundidos conforme o seu nível de recomendação na
atualidade.

Materiais e Métodos

Estratégia de pesquisa
Foi realizado levantamento bibliográfico de estudos

publicados até 20 de fevereiro de 2023 nos bancos de dados
PubMed, MEDLINE e Embase. Foram utilizados os seguintes
descritores: Updates;Knee Osteoarthrosis; Treatment. Os
seguintes filtros foram utilizados para se chegar ao resultado
final esperado: Randomized Controlled Trial; Randomized
Clinical Trial; Meta-Analysis; Systematic Reviews; Cohort.

Critérios de Elegibilidade e Seleção
Os estudos encontrados foram submetidos aos seguintes
critérios de inclusão:

• Estudos relacionados ao tema proposto;
• Estudos com nível de evidência de I a III;
• Artigos em inglês, espanhol e português;
• Pesquisas realizadas em humanos; e
• Artigos disponíveis na versão completa.

E o critério de exclusão foi:

• Estudos de nível de evidência baixo, como relatos de caso
simples.

Resultados

Identificação dos Estudos e Características
Segundo a estratégia de busca, foram encontrados 41 estudos
com os descritores supracitados, os quais foram novamente
avaliados segundo seu desenho e relevância, conforme os
filtros do tipo de estudo e os critérios de inclusão. Ao final,
restaram oito estudos que estavam disponíveis na versão
completa e foram incluídos segundo a categoria e o tipo de
tratamento.

Tratamentos Cirúrgicos

Artroscopia
Aartroscopiaéumatécnica realizadacomo intuitode retiraros
detritoseoscristais liberadosnacavidadedasarticulações com
OA, o que regulariza a superfície articular.24 No levantamento
da literatura, foram encontradas 26 revisões sistemáticas e
metanálises que, somadas, descreveram resultados de 6.418
pacientes, com idade média de 47�19 anos (►Figs. 1 e 2).

A utilização da cirurgia artroscópica para a doença dege-
nerativa do joelho tem sido o foco de vários ensaios clínicos

Fig. 1 Representação gráfica dos desfechos apresentados nos estudos que avaliaram o desempenho da artroscopia no tratamento de doenças
degenerativas do joelho.
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randomizados (ECRs) publicados recentemente, assim como
de revisões sistemáticas de alta qualidade e metanálises.
Apesar de estudos pioneiros terem demonstrado que a
artroscopia minimamente invasiva apresenta resultados
promissores, a força destes trabalhos não é suficiente para
repercutir como recomendação. Atualmente, estudos clíni-
cos que comparam o desbridamento articular artroscópico
com cirurgia placebo ou tratamento conservador demons-
traram que a artroscopia não émais eficaz, e não tem grau de
recomendação.10–17,25

Uma recente revisão sistemática11 publicada no British
Medical Journal produziu uma forte recomendação contra o
uso de artroscopia empacientes comdoença degenerativa do
joelho, e enfatizou a importância de utilizar totalmente as
opções apropriadas de tratamento conservador. Em particu-
lar, as recomendações direcionam os médicos a maximizar a
terapia de exercícios, pois os resultados apresentados nos
ECRs demonstram que os resultados das cirurgias artroscó-
picas não são superiores aos resultados encontrados em
pacientes que seguiramprotocolo defisioterapia completo.11

Outra revisão sistemática, de oito ECRs com avaliação da
cirurgia artroscópica no cenário de lesões meniscais dege-
nerativas, encontrou evidênciasmoderadas que sugeremque
não há nenhum benefício clínico do desbridamentomeniscal
artroscópico para lesões meniscais degenerativas em com-
paração com tratamentos não cirúrgicos ou simulados em
pacientes de meia-idade com OA.10,26–28

Neste contexto, Navarro et al.,29 em uma coorte prospec-
tiva, tiveram como objetivo responder se a artroscopia de
joelho para o tratamento de danos meniscais por OA atrasa a
substituição do joelho em comparação com a fisioterapia
isolada. Um dos principais achados foi que a incidência
cumulativa de substituição do joelho foi modesta, mas
significativamentemaior para aqueles que receberam artros-
copia do que para aqueles que foram submetidos apenas a

fisioterapia (razão de risco: 1,30; intervalo de confiança de
95%: 1,17–1,44; p<0,001). Os autores concluíram que, para
pacientes com dano meniscal complicado por OA, aqueles
que foram submetidos a artroscopia tiveram 30% mais chan-
ces de ter uma cirurgia de substituição parcial ou total do
joelho em qualquer momento do acompanhamento do que
aqueles que foram tratados apenas com fisioterapia.

Indicações
Por todas estas razões, muitos pesquisadores limitam as
indicações da artroscopia. A técnica ainda apresenta vanta-
gens em estágios iniciais de OA, em que a limitação do
movimento é mecânica, com a presença de corpos livres
articulares, mas o seguimento do tratamento deve obrigato-
riamente ser feito com fisioterapia.26

Zhao et al.27 explicam que, entre as várias opções cirúrgi-
cas, a artroscopia não é vantajosa devido às evidências fracas
e escassas que apoiam a sua aplicação. Da mesma forma,
estudos recentes28 sugerem que a artroscopia pode não ser
benéfica para pacientes com rotura meniscal degenerativa
crônica, e enfatizam a importância do seguimento conserva-
dor para o manejo da OA do joelho.

O benefício pequeno e irrelevante observado nas inter-
venções que incluem artroscopia para o joelho degenerativo
é limitado no tempo e ausente um a dois anos após a cirurgia.
A artroscopia do joelho está associada a malefícios. Tomados
em conjunto, esses achados não apoiam a prática de cirurgia
artroscópica para pacientes demeia-idade ou idosos comdor
no joelho, com ou sem sinais de OA.

Artroplastia
A artroplastia é uma opção cirúrgica para o tratamento de
pacientes com quadros extremos de degeneração articular
no joelho. A artroplastia do joelho pode ser total (ATJ) ou
unicompartimental (AUJ), dependendo do grau de OA.30

Fig. 2 Descrição temporal da literatura incluída por ano de publicação.
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No levantamento da literatura, foram encontradas 22
revisões sistemáticas e metanálises que, somadas, descreve-
ram resultados de 14.095 pacientes, com idade média de
58�21 anos (►Figs. 3 e 4).

Se a OA for limitada a um compartimento, a AUJ ou a
osteotomia de descarga podem ser consideradas. Eles são
recomendadas em pacientes jovens e ativos devido aos riscos
e à durabilidade limitada daATJ. Já aATJ é ummétodo comume
seguro em pacientes idosos comOA de joelho avançada, sendo
considerado o tratamento cirúrgico padrão-ouro para casos
avançados.30

Um ECR31 de ATJ demonstrou que o tratamento cirúrgico
após OA é superior ao tratamento não cirúrgico isolado

no alívio da dor em pacientes com OA moderada a grave do
joelho e na melhora da função e qualidade de vida após
um ano. No entanto, melhoras clinicamente relevantes
foram observadas em ambos os grupos, e os pacientes
que receberam ATJ tiveram efeitos colaterais mais graves.
Além disso, a ressecção do coxim adiposo interpatelar
durante a ATJ é objeto de um debate contínuo, sem con-
senso claro.31

Indicações
A ATJ é indicada para pacientes comprocesso de degeneração
articular avançada, e também é tida como vantajosa em
idosos acima de 60 anos, sendo padrão-ouro nessas

Fig. 3 Representação gráfica dos desfechos apresentados nos estudos que avaliaram o desempenho da artroplastia (total ou parcial) no
tratamento de doenças degenerativas do joelho.

Fig. 4 Descrição temporal da literatura incluída por ano de publicação.
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condições. A AUJ é recomendada empacientes jovens e ativos
devido aos riscos e à durabilidade limitada da ATJ.

Osteotomia
A osteotomia tibial alta (OTA) vem sendo utilizada há mais
de sessenta anos como exercício clínico, sendo uma técnica
realizada em torno do joelho com o objetivo de manter a
estruturação anatômica normal e alcançar uma melhor
recuperação funcional da articulação do joelho, além de
atenuar a maciez articular e abrandar o modo de degene-
ração da cartilagem, o que prevene ou adia a substituição
das articulações.32 Essa técnica é realizada por meio de

uma osteotomia controlada com a transferência do
eixo de suporte de peso do compartimento com degenera-
ção para o compartimento que se encontra saudável,
visando o realinhamento do membro inferior.33 Consequen-
temente, esse procedimento apresenta pouca interferência
nos tecidos moles, e geralmente não apresenta efeitos
prejudiciais à estabilidade e à mobilidade da articulação
do joelho.34

No levantamento da literatura, foram encontradas 19
revisões sistemáticas e metanálises que, somadas, descreve-
ram resultados de 8.412 pacientes, com idade média de
51�7 anos (►Figs. 5 e 6).

Fig. 5 Representação gráfica dos desfechos apresentados nos estudos que avaliaram o desempenho da osteotomia no tratamento de doenças
degenerativas do joelho.

Fig. 6 Descrição temporal da literatura incluída por ano de publicação.
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A OTA compreende duas técnicas principais: a OTA em
cunha de fechamento (OTACF) e OTA em cunha de abertura
(OTACA).34 Tais procedimentos podem ser realizados proxi-
mal ou distalmente à articulação do joelho: de forma geral, se
a OA de joelho se dá no compartimento medial, a OTA é mais
comumente feita pela operação na tíbia superior; se a OA se
encontrar no compartimento lateral, a OTA é geralmente
realizada no fêmur inferior. No entanto, é recomendável
sempremensurar os ângulos femoral lateral distal e o ângulo
tibial proximal medial, visando otimizar o local correto da
realização da osteotomia e se ela será de adição ou de
subtração, seguindo os princípios descritos por Paley e
Tetsworth.35

A OTA vem sendo direcionada como procedimento para
indivíduos jovens e ativos, geralmente na faixa etária menor
do que 50 anos. Os resultados obtidos com a técnica podem
ser influenciados por diversos fatores.36 Valeiy Evgenievich
et al.37 demonstraram uma maior eficácia da OTA no
segundo estágio da OA de joelho, quando comparada ao
terceiro estágio, e observaram ainda que a faixa etária e o
ângulo de correção não afetam o resultado, mas altos índices
de massa corporal são associados a piores resultado, assim
como à complicações. A sua imprecisão é designada de forma
heterogênea na literatura, que compreende resultados fun-
cionais mais baixos, progressão da OA e conversão para
artroplastia.

Por fim, esta terapia é considerada tratamento autônomo,
mas o processo de alinhamento dos membros relaciona-se
intrinsicamente com as estruturas articulares e estabiliza-
doras do joelho. Assim, pode ser considerada em combinação
com outras osteotomias e artroplastias, e, ainda, como
estratégia de tratamento na realização de procedimentos
para estabilizar o joelho e restaurar a cartilagem.

Indicações
A OTA é muito indicada para pacientes jovens, principal-
mente em casos de OA com cartilagem parcialmente pre-
servada. Para a correção da biomecânica do joelho, a OTA é
mais eficaz para pacientes com OA de joelho no segundo
estágio do que no terceiro estágio.

Já a osteotomia fibular proximal (OFP) é mais indicada
para pacientes com muitas complicações e baixa tolerância
cirúrgica, pois pode reduzir o tempo de operação, o sangra-
mento intraoperatório, a internação e as complicações pós-
operatórias, o que tem algumas vantagens.

Tratamentos Não Cirúrgicos

Terapias Farmacológicas
A terapia farmacológica para a OA é puramente sintomática;
na maioria dos casos, garante com sucesso a manutenção da
mobilidade do paciente, e pode incluir o uso de paracetamol,
anti-inflamatórios não esteroidais (AINEs) tópicos ou orais,
ou corticosteroides intra-articulares. Apesar de o paraceta-
mol apresentar-se como um medicamento de considerável
eficácia, segurança e custo, as diretrizes da Osteoarthritis
Research Society International (OARSI) recomendam que
seja administrado em doses e por durações conservadoras,

pois há preocupação com o aumento do risco de distúrbios
gastrointestinais e alterações hepáticas.38

Em paralelo, os AINEs são o tratamento farmacológico de
primeira linha para a OA, e têm sua evidência comprovada a
partir de ensaios controlados por placebo. Os AINEs tópicos
geralmente apresentam menos toxicidade gastrointestinal
do que os orais. Contudo, para os pacientes suscetíveis ou que
apresentem fatores de riscos aos efeitos adversos da medi-
cação, alternativas aos AINEs devem ser discutidas. Vale
destacar que o uso de medicamentos deve ser realizado
como complementação, não como substituição para trata-
mentos que não utilizam medicamentos.

Indicações
Para pacientes com OA sintomática.

Infiltrações Intra-articulares
As terapias biológicas vêm sendo cada vez mais procuradas
como alternativas para o tratamento da OA; assim, desta-
cam-se as IAs, que são tratamentos aprovados pela Food and
Drug Administration (FDA) dos Estados Unidos e pela Agên-
cia Europeia deMedicamentos (EuropeanMedicines Agency,
EMA, em inglês).39 As infiltrações IAs possibilitam a admi-
nistração de uma dosagem concentrada de um medica-
mento, que é distribuido de forma local e por toda a
articulação. Assim, o medicamento pode acessar locais ina-
cessíveis com a ingestão de medicamentos orais. Além disso,
as infiltrações IAs oferecem uma biodisponibilidade muito
melhor e limitam a passagem sistêmica de medicamentos,
reduzindo o risco de efeitos colaterais.39,40

Indicações
Indicadas como terapia adjuvante para o tratamento de OA,
principalmente em pacientes que já fazem tratamento sistê-
mico crônico, como pacientes idosos.

Ácido hialurônico (AH)
OAH é uma substância natural encontrada no fluido sinovial
que envolve as articulações. Trata-se de polissacarídeo da
família dos glicosaminoglicanos quepermite a diminuição do
atrito na realização do movimento, de forma suave, o que
amortece o choque entre as cargas. Indivíduos com OA
apresentam menores concentrações dessa substância; por
isso, infiltrações de AH exógeno podem auxiliar na restau-
ração das propriedades elásticas e viscosas do líquido sino-
vial, o que minimiza a dor e proporciona a melhora da
função.12 Essa substância ainda proporciona melhora das
propriedades de absorção de choque, lubrificação do líquido
sinovial, e da resposta nociceptiva articular, com a inibição
muscular reflexa no quadríceps. As ações anti-inflamatória,
analgésica e condroprotetora do AH relacionam-se à modu-
lação da cascata de inflamação intra e extracelular. O AH
também apresenta segurança e eficácia na terapia de dores
relacionadas à condropatia patelar, ao atuar na melhora da
mobilidade e na desaceleração do processo degenerativo.8

Russu et al.,41 ao investigarem o tratamento de OA do
joelho com infiltrações de derivados de AH, observaram
resultados satisfatórios após seis meses do procedimento,
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o que mostra a eficácia terapêutica no tratamento da OA do
joelho demoderada a grave. Por outro lado, a aplicação de AH
isolado demonstrou resultados menos significativos em
relação às dores de pacientes em tratamento de OA quando
comparada à combinação de AH com plasma rico em pla-
quetas (PRP).42

No entanto, alguns autores citam a ocorrência de efeitos
colaterais alérgicos relacionados à origemdesse produto. Dor
e inchaço após a injeção podem estar relacionados ao alto
peso molecular e às diferentes formulações farmacêuticas de
AH. O outro grande desafio do tratamento com AH é a
necessidade de múltiplas injeções para se obter a eficiência
desejada. Dessa maneira, injeções múltiplas poderiam acar-
retar mais custo, dor e possibilidade de infecção. Neste
sentido, atualizações e inovações nas medicações de alto
peso molecular em dose única têm ganhado destaque no
arsenal terapêutico, com bons resultados no quadro funcio-
nal articular.

Indicações
Indicado como terapia adjuvante para o tratamento de OA,
principalmente em relação aos sintoma e à função, mas as
evidências dessa terapia ainda carecem de força científica.

Plasma Rico em Plaquetas (PRP)
OPRPéumproduto derivadodo sangueque apresenta elevada
concentraçãodeplaquetas emumpequenovolumedeplasma.
Esse produto é responsável pela liberaçãodeumavariedade de
mediadores e fatores de crescimento, como o fator de cresci-
mento semelhante à insulina tipo 1 (insulin-like growth factor
1, IGF-1, em inglês), o derivado de plaquetas (platelet-derived
growth fator, PDGF, em inglês), o de crescimento epidérmico
(epidermal growth fator, EGF, em inglês), EGF vascular (vascu-
lar EGF, VEGF, em inglês), e o de crescimento transformador-β
(transforming growth factor-β, TGF-β, em inglês), queatuamna
fase inicial de cura e regeneração tecidual. O tipo e as concen-
trações do fator de crescimento presente no PRP são variáveis
em cada indivíduo, e o seu mecanismo não é totalmente
esclarecido; por isso, existe dificuldade na determinação dos
efeitosdecadatipodefator.43AutilizaçãodePRPemestudos já
demonstrou atividades biológicas consideráveis e complexas,
como proliferação celular, atividade antiapoptótica, regenera-
ção de cartilagem, síntese de colágeno, e maximização da
angiogênese.43

Saita et al.44 realizaram uma pesquisa com 517 pacientes
que foram submetidos a 3 injeções de PRP e analisaram os
resultados de acordo com a gravidade da OA de joelho. Os
autores afirmam que a terapia tem aproximadamente 60% de
eficácia, e que depende da gravidade da doença. Além disso,
essa eficácia é independente de faixa etária, gênero, peso
corpóreo ou contagemde plaquetas.44,45Knop et al.46 também
verificaramque, combaseemECRs, oPRPproduzumamelhora
significativa nador e na função articular quando comparado ao
AH, que compreende a sustentação da resposta por até dois
anos, evidenciada em casos mais leves de OA do joelho.

Além disso, é importante ressaltar que o Conselho Federal
de Medicina (CFM), na sua Resolução no 2.128/2015, consi-
dera o PRP um procedimento experimental, que só pode ser

utilizado em experimentação clínica dentro dos protocolos
do sistema Comitês de Ética em Pesquisa/Comissão Nacional
de Ética em Pesquisa (CEP/CONEP). Da mesma forma, a
Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA), por
meio da Nota Técnica no 12/2015, ratificou o uso experimen-
tal do PRP por considerá-lo um produto sem utilidade
terapêutica comprovada e que necessita de mais evidência
científica para seu uso clínico.

Indicações
Indicado com terapia adjuvante para o tratamento de OA,
principalmente em relação à dor. Conforme já dito, o PRP
produz uma melhora significativa na dor e na função arti-
cular quando comparado ao AH, que compreende a susten-
tação da resposta por até dois anos, evidenciada em casos
mais leves de OA do joelho.

Células-tronco
A terapia com células-tronco surge como um marco na
medicina regenerativa para o tratamento de OA de joelho,
e o seu emprego é considerado um dos tratamentos de maior
potencialidade.47 A utilização de células-tronco/estromais
mesenquimais (mesenchymal stromal/stem cells, MSCs, em
inglês), como as da medula óssea, do tecido adiposo e da
sinóvia, auxilia na regeneração da cartilagem danificada e é
descrita como uma terapia segura.48

Uma pesquisa49 incluiu 9 pacientes diagnosticados com
OA do joelho tratados com apenas uma injeção de células-
tronco derivadas do tecido adiposo (adipose-derived mesen-
chymal stem cells, AD-MSCs, em inglês) na concentração de
0,5–1,0�107 células e acompanhados por 18 meses. Os
resultados mostraram melhora significativa de todos os
aspectos avaliados nos 6 meses iniciais, que se manteve até
ofinal do tratamento.49A segurança e a eficácia da infiltração
de células-tronco alogênicas derivadas do tecido adiposo
(adipose-derived stem cells, ADSCs, em inglês; ELIXCYTE,
UnicoCell Biomed Co., Ltd., Taipei, Taiwan) para o tratamento
de OA do joelho foi avaliado por Chen et al.50 em um ECR. Os
pacientes foram divididos em grupos que receberam ou uma
dose de AHou três doses de ELIXCYTE. Os autores verificaram
maior eficiência da ELIXCYTE, a qual proporcionou uma
redução precoce de dor e melhoras funcionais.50

Embora estudos demonstrem que a terapia com MSCs
apresenta resultados promissores na melhora do quadro
clínico e estrutural dos pacientes, ainda existe limitação de
evidências e falta de padronização de procedimentos, além
de não serem indicadas vantagens em longo prazo.

Indicações
Indicado como terapia adjuvante para o tratamento de OA,
principalmente em relação à dor.

Proloterapia de dextrose
O princípio fundamental da proloterapia de dextrose é a
injeção de pequenos volumes de uma solução irritante em
áreas de inserções dolorosas (ligamentos, tendões e em
espaços articulares adjacentes), ao longo de várias sessões
de tratamento. O mecanismo de ação ainda não é claro, mas
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hipóteses sugerem que a proloterapia estimula a cicatrização
local de tecido extra e intra-articular cronicamente lesado,
embora faltem evidências definitivas. Segundo a literatura,51

as injeções de proloterapia podem ser adequadas para tratar
a causa multifatorial da dor no joelho por OA.

Indicações
Indicada como terapia adjuvante para o tratamento de OA,
principalmente em relação à dor, mas atualmente não exis-
tem evidências para esse tratamento.

Bloqueio dos Nervos Geniculares
No levantamento de literatura, foram encontrados sete estu-
dos randomizados e apenas uma revisão sistemática.

O bloqueio do nervo genicular (BNG) é uma alternativa
terapêutica para bloquear os três nervos sensoriais do joe-
lho: os nervos genicular superior lateral e medial e o geni-
cular inferior medial, o que faz com que a transmissão da dor
para o sistema nervoso central seja impossibilitada, além de
auxiliar na melhora das funções do indivíduo.52 Esse blo-
queio nervoso pode ser guiado por ultrassom, em que é
possível visualizar um panorama direto das estruturas, o que
permite um controle em tempo real da aplicação anesté-
sica.53 Assim, o bloqueio é realizado de forma mais eficiente,
e gera menores latência e dependência de informações
anatômicas, e utilização de menor quantidade de solução
anestésica, além de proporcionar maior segurança.54

Um estudo54 foi desenvolvido com quatro pacientes ido-
sos com OA de joelho em grau avançado, com limitação de
movimentação e presença de dor crônica, submetidos ao
BNG guiado por ultrassonografia. Os resultados demonstra-
rammelhoras da dor e da capacidade funcional satisfatórias e
importantes, não sendo observado nenhum tipo de compli-
cação devido a esses bloqueios.54 Uma comparação de efici-
ência entre a terapia de bloqueio intra-articular e a de BNG
foi realizada mediante uma análise no período de doze
semanas.55 Ambas as técnicas denotaram resultados satisfa-
tórios em relação à minimização de dor, à melhora na
qualidade do sono noturno e ao desempenho de atividades
diárias,mas a pesquisa destaca a utilização da técnica de BNG
por representar uma alternativa de maior segurança, mini-
mamente invasiva e de elevada eficiência.55

Indicações
Há evidências razoáveis para, pelomenos, direcionar o nervo
genicular medial superior, o nervo genicular medial inferior
e o nervo genicularmedial inferior usando anestésicos locais,
corticosteroides ou álcool para reduzir a dor e melhorar a
função do joelho em pacientes com OA crônica do joelho sob
orientação de ultrassom. O procedimento é seguro, masmais
pesquisas são necessárias para determinar a abordagem
intervencionista ideal.

Acupuntura
A acupuntura é uma técnica muito conhecida e utilizada em
tratamentos de variados distúrbios por meio de inserção de
agulhas finas em pontos anatômicos específicos do corpo do
paciente.56 A realização de estudos sobre a utilização da

acupuntura para aminimização de dores provenientes de OA
de joelho e reabilitação funcional vem aumentando, o que
demonstra que essa terapia atua na mitigação dos sintomas
pela ativação de variados elementos químicos dotados de
bioatividade, por meio de mecanismos periféricos, espinhais
e supraespinhais.57

Teixeira et al.6 avaliaram o tratamento de dois pacientes
com OA do joelho mediante uma sessão semanal (durante
seis semanas) de acupuntura, com sessões de trinta minutos
de agulhamento em quatro pontos locais. Os pesquisadores6

relataram minimização das dores e aumento da amplitude e
da mobilidade de flexão articular do joelho dos pacientes, o
que demonstra que a técnica é eficiente como tratamento
alternativo ou complementar da OA,mesmo em curto espaço
de tempo. De forma geral, a acupuntura pode propiciar uma
melhora da percepção subjetiva da qualidade de vida do
indivíduo com OA, o que permite um melhor desempenho
das atividades diárias, mas fatores como o número e a
duração das sessões de acupuntura, o estado de saúde do
paciente e o tempo de prevalência da doença devem ser
considerados.

Indicações
Indicada como terapia para o tratamento de OA, principal-
mente em relação à dor.

Prática de Exercícios Físicos
Diretrizes clínicas para o manejo da OA do joelho sugerem
que os pacientes devem receber um conjunto básico de
intervenções não farmacológicas, incluindo educação, perda
de peso e exercícios de baixo impacto (fortalecimento, exer-
cícios cardiovasculares e/ou exercícios mente-corpo, como
ioga ou tai chi).58 Uma revisão sistemática recente59 avaliou
diferentes ECRs sobre a eficácia das atividades físicas não
aquáticas para pacientes portadores de OA no joelho. Nesses
estudos, os pacientes foram divididos em grupos submetidos
a exercícios e grupos que não realizavam exercícios ou
nenhum tratamento. Os autores59 encontraram que, no
grupo que realizou atividades físicas terrestres, houve redu-
ção consistente do quadro álgico e aprimoramento da forma
física, o que melhorou sua qualidade de vida.

Indicações
Pesquisas atuais60 indicam que a prática de atividade aeró-
bica durante 150 minutos semanais com intensidade mode-
rada, ou a realização de atividade física moderada/vigorosa,
ou exercícios de fortalecimento muscular duas vezes por
semana trazemmuitos benefícios para indivíduos comOAdo
joelho preexistente.

Outros
Outro recurso terapêutico é a palmilha de cunha lateral. Uma
pesquisa recente61 concluiu que órtese externa individuali-
zada (fixada abaixo da sola) esteve associada a uma maior
melhora na dor e no estado funcional do que uma órtese de
controle. Damesmamaneira, órteses para a correção do varo
ou do valgo, que atuam alterando a biomecânica, deslocando
a carga para o compartimento menos comprometido, estão
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sendo implantadas como alternativas para ganho de função e
melhora da dor.

Considerações Finais

A OA do joelho é uma doença de alta prevalência e incapa-
citante. No decorrer dos últimos anos,muitas informações de
grande importância sobre a causa e a patogênese da OA
foram obtidas, o que pressagia uma nova era na terapêutica
daOA. Entretanto, omanejo não deve ser generalizado, sendo
necessária uma adequação a cada indivíduo, para que seja
possível designar uma intervenção ideal para cada caso.

A mudança de estilo de vida, prática de exercício físico e
realização de acupuntura, dentre outros, sãométodosmenos
invasivos e indicados em primeira instância, e o procedi-
mento cirúrgico deve ser deixado como alternativa para
casos em que esses métodos não apresentaram respostas
satisfatórias. Assim, a busca por medicamentos modificado-
res da doença para o tratamento da OA tornou-se uma
prioridade no campo da ortopedia. O AH demonstrou ser
seguro e eficaz no tratamento da dor relacionada à OA no
joelho e em outras articulações, o que confirma que o AH
pode ter alguma propriedade modificadora da doença.

Conclui-se, portanto, que mais estudos referentes a este
tema devem ser realizados para que se possa alcançar um
maior conhecimento científico e, por meio dele, compreen-
der e preencher as lacunas ainda existentes.

Suporte Financeiro
Os autores declaram que não receberam financiamento de
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tivos para a realização deste estudo.

Conflito de Interesses
Os autores não têm conflito de interesses a declarar.

Referências
1 Tan BY, Thach T, Munro YL, et al. Complex lifestyle and psycho-

logical intervention in knee osteoarthritis: Scoping review of
randomized controlled trials. Int J Environ Res Public Health
2021;18(23):12757

2 Hunter DJ, Bierma-Zeinstra S. Osteoarthritis. Lancet 2019;393
(10182):1745–1759

3 Salehi-abari I. 2016 ACR Revised criteria for early diagnosis of
knee osteoarthritis. Autoimmune Dis Ther Approaches 2016;3
(01):1–5

4 Mobasheri A, Batt M. An update on the pathophysiology of
osteoarthritis. Ann Phys Rehabil Med 2016;59(5-6)333–339

5 Mora JC, Przkora R, Cruz-Almeida Y. Knee osteoarthritis: patho-
physiology and current treatment modalities. J Pain Res 2018;
11:2189–2196

6 Teixeira J, Santos MJ, Matos LC, Machado JP. Evaluation of the
effectiveness of acupuncture in the treatment of knee osteoarth-
ritis: a case study. Medicines (Basel) 2018;5(01):18

7 Tu JF, Yang JW, Shi GX, et al. Efficacy of intensive acupuncture
versus sham acupuncture in knee osteoarthritis: a randomized
controlled trial. Arthritis Rheumatol 2021;73(03):448–458

8 da Costa SR, da Mota E Albuquerque RF, Helito CP, Camanho GL.
The role of viscosupplementation in patellar chondropathy. Ther
Adv Musculoskelet Dis 2021;13:X211015005

9 Hart JM, Kuenze C, Norte G, et al. Prospective, randomized,
double-blind evaluation of the efficacyof a single-dosehyaluronic
acid for the treatment of patellofemoral chondromalacia. Orthop J
Sports Med 2019;7(06):2325967119854192

10 Acharya K, Si V, Madi S. Improvement in condition specific and
generic quality of life outcomes in patients with knee osteoarth-
ritis following single intraarticular viscosupplementation injec-
tion. J Clin Orthop Trauma 2022;27:101828

11 Silverwood V, Blagojevic-Bucknall M, Jinks C, Jordan JL, Protheroe
J, Jordan KP. Current evidence on risk factors for knee osteoarth-
ritis in older adults: a systematic review and meta-analysis.
Osteoarthritis Cartilage 2015;23(04):507–515

12 Koiri SP, Yang Y, Kui H. Hyaluronic acid in the treatment of knee
osteoarthritis. . reviewYangtze Med 2018;2:62–72

13 Heidari B. Knee osteoarthritis prevalence, risk factors, pathoge-
nesis and features: Part I. Caspian J Intern Med 2011;2(02):
205–212

14 de Rezende MU, Gobbi RG. Drug therapy in knee osteoarthrosis.
Rev Bras Ortop 2015;44(01):14–19

15 Primorac D,Molnar V, Rod E, et al. Knee osteoarthritis: a reviewof
pathogenesis and state-of-art non-operative therapeutic consi-
derations. Genes (Basel) 2020;11(08):1–35

16 Boegård T, Jonsson K. [Hip and knee osteoarthritis. Conventional
X-ray best and cheapest diagnostic method]. Lakartidningen
2002;99(44):4358–4360

17 Cho H, Stuart JM, Magid R, et al. Theranostic immunoliposomes
for osteoarthritis. Nanomedicine Nanotechnology. Biol Med (Ali-
garh) 2014;10:619–627

18 Pires D, Astur D, Cohen M. Classificações e fluxogramas em
cirurgia do joelho. Manole. Baueri - São Paulo: E-book; 2021

19 Kellgren JH, Lawrence JS. Radiological assessment of osteo-arth-
rosis. Ann Rheum Dis 1957;16(04):494–502

20 Finan PH, Buenaver LF, Bounds SC, et al. Discordancebetweenpain
and radiographic severity in knee osteoarthritis: findings from
quantitative sensory testing of central sensitization. Arthritis
Rheum 2013;65(02):363–372

21 Kraus VB, Collins JE, HargroveD, et al; OA Biomarkers Consortium.
Predictive validity of biochemical biomarkers in knee osteoarth-
ritis: data from the FNIH OA Biomarkers Consortium. Ann Rheum
Dis 2017;76(01):186–195

22 Tanishi N, Yamagiwa H, Hayami T, et al. Relationship between
radiological knee osteoarthritis and biochemical markers of
cartilage and bone degradation (urine CTX-II and NTX-I): the
Matsudai Knee Osteoarthritis Survey. J Bone Miner Metab 2009;
27(05):605–612

23 Hao HQ, Zhang JF, He QQ, Wang Z. Cartilage oligomeric matrix
protein, C-terminal cross-linking telopeptide of type II collagen,
and matrix metalloproteinase-3 as biomarkers for knee and hip
osteoarthritis (OA) diagnosis: a systematic review and meta-
analysis. Osteoarthritis Cartilage 2019;27(05):726–736

24 Felson DT. Arthroscopy as a treatment for knee osteoarthritis.
Best Pract Res Clin Rheumatol 2010;24(01):47–50

25 Losina E, Weinstein AM, Reichmann WM, et al. Lifetime risk and
age at diagnosis of symptomatic knee osteoarthritis in the US.
Arthritis Care Res (Hoboken) 2013;65(05):703–711

26 Su X, Li C, Liao W, et al. Comparison of arthroscopic and conser-
vative treatments for knee osteoarthritis: a 5-year retrospective
comparative study. Arthroscopy 2018;34(03):652–659

27 Zhao J. Arthroscopic arthroplasty for knee osteoarthritis: dener-
vation of subchondral bone and comprehensive synovectomy.
Arthrosc Tech 2021;10(12):e2651–e2657

28 Giuffrida A, Di Bari A, Falzone E, et al. Conservative vs. surgical
approach for degenerative meniscal injuries: a systematic review
of clinical evidence. Eur Rev Med Pharmacol Sci 2020;24(06):
2874–2885

29 Navarro RA, Adams AL, Lin CC, et al. Does Knee Arthroscopy for
Treatment of Meniscal Damage with Osteoarthritis Delay Knee

Rev Bras Ortop Vol. 59 No. 3/2024 © 2024. The Author(s).

347



Replacement Compared to Physical Therapy Alone? Clin Orthop
Surg 2020;12(03):304–311

30 Kang KS, Tien TN, Lee MC, Lee KY, Kim B, Lim D. Suitability of
Metal Block Augmentation for Large Uncontained Bone Defect in
Revision Total Knee Arthroplasty (TKA). J Clin Med 2019;8(03):
1–14

31 Jang S, Lee K, Ju JH. Recent Updates of Diagnosis, Pathophysiology,
and Treatment on Osteoarthritis of the Knee. Int JMol Sci 2021;22
(05):2619

32 Peng H, Ou A, Huang X, et al. Osteotomy around the knee: the
surgical treatment of osteoarthritis. Orthop Surg 2021;13(05):
1465–1473

33 Brouwer RW, Huizinga MR, Duivenvoorden T, et al. Osteotomy for
treating knee osteoarthritis. Cochrane Database Syst Rev 2014;
2014(12):CD004019

34 He M, Zhong X, Li Z, Shen K, Zeng W. Progress in the treatment of
knee osteoarthritis with high tibial osteotomy: a systematic
review. Syst Rev 2021;10(01):56

35 Paley D, Tetsworth K. Mechanical axis deviation of the lower
limbs. Preoperative planning of uniapical angular deformities of
the tibia or femur. Clin Orthop Relat Res 1992;(280):48–64

36 Khakha RS, Bin Abd Razak HR, Kley K, van Heerwaarden R,Wilson
AJ. Role of high tibial osteotomy in medial compartment
osteoarthritis of the knee: Indications, surgical technique and
outcomes. J Clin Orthop Trauma 2021;23:101618

37 Valeiy Evgenievich B, Sergey AnatolievichM, Liudmila Ivanovna A,
et al. High tibial osteotomy in patients with stages 2 and 3 of knee
osteoarthritis. Short-term result and factors affecting the out-
come. MOJ Orthop Rheumatol 2018;10(02):122–128

38 Kan HS, Chan PK, Chiu KY, et al. Non-surgical treatment of knee
osteoarthritis. Hong Kong Med J 2019;25(02):127–133

39 Nguyen C, Rannou F. The safety of intra-articular injections for the
treatment of knee osteoarthritis: a critical narrative review.
Expert Opin Drug Saf 2017;16(08):897–902

40 Jones IA, Togashi R, Wilson ML, Heckmann N, Vangsness CT Jr.
Intra-articular treatment options for knee osteoarthritis. Nat Rev
Rheumatol 2019;15(02):77–90

41 Russu OM, Pop TS, Feier AM, et al. Treatment efficacy with a novel
hyaluronic acid-based hydrogel for osteoarthritis of the knee. J
Pers Med 2021;11(04):303

42 Karasavvidis T, Totlis T, Gilat R, Cole BJ. Platelet-rich plasma
combined with hyaluronic acid improves pain and function
compared with hyaluronic acid alone in knee osteoarthritis: a
systematic review and meta-analysis. Arthroscopy 2021;37(04):
1277–1287.e1

43 Pintan GF, de Oliveira AS Jr, Lenza M, Antonioli E, Ferretti M.
Update on biological therapies for knee injuries: osteoarthritis.
Curr Rev Musculoskelet Med 2014;7(03):263–269

44 Saita Y, Kobayashi Y, Nishio H, et al. Predictors of effectiveness of
platelet-rich plasma therapy for knee osteoarthritis: A retrospec-
tive cohort study. J Clin Med 2021;10(19):4514

45 Bansal H, Leon J, Pont JL, et al. Platelet-rich plasma (PRP) in
osteoarthritis (OA) knee: Correct dose critical for long term
clinical efficacy. Sci Rep 2021;11(01):3971

46 Knop E, de Paula LE, Fuller R. Plasma rico em plaquetas no tra-
tamento da osteoartrite. Rev Bras Reumatol 2016;56(02):152–164

47 Xiang XN, Zhu SY, HeHC, Yu X, Xu Y, He CQ.Mesenchymal stromal
cell-based therapy for cartilage regeneration in knee osteoarth-
ritis. Stem Cell Res Ther 2022;13(01):14

48 Shariatzadeh M, Song J, Wilson SL. The efficacy of different
sources of mesenchymal stem cells for the treatment of knee
osteoarthritis. Cell Tissue Res 2019;378(03):399–410

49 SpasovskiD, SpasovskiV,BaščarevićZ, et al. Intra-articular injection
of autologous adipose-derived mesenchymal stem cells in the
treatment of knee osteoarthritis. J Gene Med 2018;20(01):e-3002

50 ChenCF, HuCC,WuCTE, et al. Treatmentof knee osteoarthritiswith
intra-articular injection of allogeneic adipose-derived stem cells
(ADSCs) ELIXCYTE®: a phase I/II, randomized, active-control, sin-
gle-blind, multiple-center clinical trial. Stem Cell Res Ther 2021;12
(01):562

51 Arias-Vázquez PI, Tovilla-Zárate CA, Legorreta-Ramírez BG, et al.
Prolotherapy for knee osteoarthritis using hypertonic dextrose vs
other interventional treatments: systematic review of clinical
trials. Adv Rheumatol 2019;59(01):39

52 Lebleu J, Fonkoue L, Bandolo E, et al. Lower limb kinematics
improvement after genicular nerve blockade in patients with
knee osteoarthritis: amilestone study using inertial sensors. BMC
Musculoskelet Disord 2020;21(01):822

53 Pavão DM, Rocha Faria JL, Mandarino M, et al. Pulsed radiofre-
quency rhizotomy of the genicular nerves of the knee guided by
radioscopy and ultrasonography: step-by-step technique. Arth-
rosc Tech 2022;11(03):e391–e396

54 Rodrigues TA, de Oliveira EJSG, Garcia JBS. Pain management in
patients with knee osteoarthritis by ultrasound-guided genicular
nerve block. Case reports. Br J Pain 2020;3(03):288–291

55 Lauretti GR, Santos DLR, Oliveira CS, Trintade C. The Antinoci-
ceptive Effect of Genicular Nerves Block Compared to Intra-
Articular Dexamethasone in Grade III or IV Knee Osteoarthritis.
J Biomed Sci Eng 2019;12(10):451–457

56 Liu CY, Tu JF, Lee MS, et al. Is acupuncture effective for knee
osteoarthritis? A protocol for a systematic review and meta-
analysis. BMJ Open 2022;12(01):e052270

57 Li J, Li YX, Luo LJ, et al. The effectiveness and safety of acupuncture
for knee osteoarthritis: An overview of systematic reviews.
Medicine (Baltimore) 2019;98(28):e16301

58 Bannuru RR, Osani MC, Vaysbrot EE, et al. OARSI guidelines for the
non-surgical management of knee, hip, and polyarticular
osteoarthritis. Osteoarthritis Cartilage 2019;27(11):1578–1589

59 Fransen M, McConnell S, Harmer AR, Van der Esch M, Simic M,
Bennell KL. Exercise for osteoarthritis of the knee: a Cochrane
systematic review. Br J Sports Med 2015;49(24):1554–1557

60 Dantas LO, Salvini TF, McAlindon TE. Knee osteoarthritis: key
treatments and implications for physical therapy. Braz J Phys Ther
2021;25(02):135–146

61 Reichenbach S, Felson DT, Hincapié CA, et al. Effect of Biome-
chanical Footwear on Knee Pain in People With Knee Osteoarth-
ritis: The BIOTOK Randomized Clinical Trial. JAMA 2020;323(18):
1802–1812

Rev Bras Ortop Vol. 59 No. 3/2024 © 2024. The Author(s).

348


