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Resumo

Palavras-chave

= manguito rotador
= genética

= tendinopatia

= histérico familiar

* Trabalho desenvolvido no Grupo

Objetivo Avaliar as prevaléncias de antecedente familiar de rotura do manguito e de
tendinopatia em outras articulacdes em pacientes com rotura do manguito rotador e
compara-las com controles pareados. Estimar a razdo de chances de uma rotura do
manguito rotador para estes dois fatores de risco.

Métodos Realizamos um estudo de caso-controle comparando pacientes submetidos
ao tratamento para rotura do manguito rotador com controles assintomaticos. Todos
os casos e controles foram avaliados por exames de imagem e pareados por idade (£2
anos) e sexo. Realizamos uma entrevista utilizando um questionario padronizado, e
coletamos dados referentes a varios fatores de risco.

Resultados Avaliamos 144 pacientes, 72 por grupo. Os pacientes com rotura do
manguito rotador relataram, em maior ndmero, a presenca de familiares consangui-
neos que realizaram tratamento para a mesma doenca e de lesoes tendineas em outras
articulagoes em relacdo aos individuos controles (p=0,005 e p= 0,045, respectiva-
mente). Individuos com antecedente familiar de tratamento para rotura do manguito
rotador ou com tendinopatias em outras articulacoes tiveram maior probabilidade de
apresentar rotura do manguito rotador, com razoes de chances de 3,3 (intervalo de
confianga de 95% [IC95%] =1,4-7,7) e 2,7 (IC95% = 1,1-6,9), respectivamente.
Conclusdes Os pacientes com rotura do manguito rotador tém maior prevaléncia de
familiares com a mesma doenca e de tendinopatias ou lesdes tendineas em outras
articulacoes. A presenca de familiares consanguineos com tratamento para rotura do
manguito rotador e tendinopatias em outras articulacdes sdo fatores de risco para
presenca de roturas do manguito rotador.

de Ombro e Cotovelo, Instituto de

Ortopedia e Traumatologia, Hospital das Clinicas, Faculdade de
Medicina, Universidade de Sdo Paulo (HCFMUSP), Sdo Paulo, SP,

Brasil.

recebido

11 de Setembro de 2018
aceito

26 de Fevereiro de 2019

DOI https://doi.org/ Copyright © 2020 by Sociedade Brasileira License terms
10.1055/s-0039-3402456. de Ortopedia e Traumatologia. Published
ISSN 0102-3616. by Thieme Revinter Publicacdes Ltda, Rio @ ® @ @

de Janeiro, Brazil


https://orcid.org/0000-0002-2566-3471
mailto:drjorgeassuncao@gmail.com
https://doi.org/10.1055/s-0039-3402456
https://doi.org/10.1055/s-0039-3402456

Predisposicao familiar para rotura do manguito rotador e outras tendinopatias

Assuncao et al.

Objective To evaluate the prevalence of family history of rotator cuff tear and the
presence of tendinopathy in other joints in patients with rotator cuff tears and to
compare them with paired controls. To estimate the odds ratio for rotator cuff tear for

Methods We performed a case-control study comparing patients submitted to
treatment for rotator cuff tear with asymptomatic controls. All cases and controls
were evaluated by imaging exams and matched by age (+2 years) and gender. We
conducted an interview using a standardized questionnaire, and collected data on

We evaluated 144 patients, 72 per group. Patients with rotator cuff tears
reported a higher number of consanguineous relatives who underwent treatment for
the same disease and tendon injuries in other joints compared to the controls
(p=0.005 and p = 0.045 respectively). Individuals with a family history of treatment
for rotator cuff tear or with tendinopathies in other joints were more likely to present a
rotator cuff tear, with odds ratios of 3.3 (95% confidence interval [95%Cl] =1.4-7.7)

Patients with rotator cuff tear have a higher prevalence of family
members with the same disease and tendinopathies or tendon injuries in other joints.
The presence of consanguineous relatives with treatment for rotator cuff and
tendinopathies in other joints are risk factors for the presence of rotator cuff tears.

Abstract
these two risk factors.
various risk factors.
Results
Keywords and 2.7 (95%Cl = 1.1-6.9) respectively.
» rotator cuff Conclusions
> genetics
= tendinopathy
= family history
Introducao

A tendinopatia do manguito rotador é a principal causa de
dor no ombro,’ e a rotura destes tenddes incide em 20% da
populage”lo.2 O ndamero de pacientes submetidos ao trata-
mento cirtrgico destas lesdes cresce anualmente, e o reparo
artroscépico do manguito rotador apresenta resultados cli-
nicos satisfatérios em até 93% dos pacientes.*-®

A etiologia da rotura do manguito rotador é considerada
multifatorial.” Diminui¢do da vascularizacdo tendinea, altera-
¢des degenerativas intrinsecas do tenddo, micro e macrotrau-
matismos, sindrome do impacto, e fatores genéticos sdo fatores
associados ao desenvolvimento das roturas do manguito
rotador.

Rotineiramente na pratica clinica, observamos pacientes
com tendinopatias ou lesdes tendineas em multiplos sitios, e
possivelmente ha um componente genético envolvido na
susceptibilidade do individuo 3 tendinopatia.'® Entretanto,
poucos estudos avaliam a predisposicdo familiar' ™12 ou de
pacientes com lesdes tendineas em outras articulages'> '
de apresentar uma rotura do manguito rotador.

Estudos iniciais apontam que a presenca de familiares
com rotura do manguito rotador'™'? ou a presenca de
tendinopatias em outras articulacdes ' s3o fatores de risco
para o desenvolvimento de uma rotura do manguito rotador.
No entanto, a maioria dos estudos sdo epidemiolégicos ou
que utilizam banco de dados populacionais e hospitala-
res,'>1415 com poucos estudos de caso-controle'""'3 para
avaliacdo desses fatores de risco. Também destacamos que a
pesquisa de outros fatores de risco, como variaveis de
confusdo, ou pareamento por sexo e idade dos participantes

raramente sdo feitas nos estudos de caso-controle sobre
este tema.

Os objetivos do presente estudo foram avaliar as preva-
l1éncias de antecedente familiar de rotura do manguito e de
tendinopatia em outras articulacdes em pacientes com
rotura do manguito rotador e compara-las com controles
pareados, e estimar a razdo de chances de uma rotura do
manguito rotador para esses dois fatores de risco.

Materiais e Métodos

Desenho do estudo, participantes e elegibilidade

Foi realizado um estudo de caso-controle. Avaliamos
pacientes com idades entre 40 e 65 anos com roturas
completas do manguito rotador. O grupo controle foi cons-
tituido por pacientes atendidos na mesma institui¢do por
afec¢des traumadticas ndo envolvendo a cintura escapular,
sem queixa de dor nos ombros e, ao exame fisico, sem a
presenca de sinais de rotura do manguito rotador. Todos
os pacientes e controles foram submetidos a exame de
imagem (ressondncia magnética ou ultrassonografia) para
confirmar a rotura ou a integridade do manguito rotador.
Os pacientes e os controles foram pareados por idade
(£2 anos) e sexo.

Os critérios de exclusdo foram: doengas reumaticas, dia-
betes, cirurgias prévias no ombro, e processos infecciosos
prévios ou atuais nesta articulagdo. Também ndo foram
incluidos os pacientes com rotura do manguito rotador
traumatica, bem como aqueles com rotura parcial.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
da nossa institui¢cdo sob o nimero 11186.
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Desfechos

Desfecho primario

Foi avaliada a razdo de chances de individuos com antece-
dente familiar de rotura do manguito rotador apresentarem a
mesma doencga, bem como a prevaléncia de familiares que
realizaram tratamento para rotura do manguito rotador nos
grupos caso e controle.

Desfecho secundario

Foi avaliada a prevaléncia de tendinopatia ou lesdes tendi-
neas em outras articula¢des nos individuos com e sem rotura
do manguito rotador. Avaliamos também a razdo de chances
de pacientes com tendinopatias em outras articulagoes
terem uma rotura do manguito rotador em relacdo aos
pacientes controles.

Métodos de avaliacao

Realizamos uma entrevista utilizando um questionario padro-
nizado, e coletamos os seguintes dados dos pacientes e con-
troles: idade, sexo, raga, tabagismo, diagnéstico ou tratamento
para hipertensdo arterial sistémica, hipotiroidismo, realizacao
de esportes com os membros superiores, e atividade profissi-
onal com esforgos repetitivos em abducdo dos ombros (tempo
maior ou igual a duas horas por dia). Fizemos também algumas
questdes sobre os antecedentes pessoais e familiares de roturas
do manguito rotador e outras tendinopatias por meio de um
questionario padronizado (~Figura 1).

Andlise estatistica

Tamanho da amostra

O célculo da amostra utilizou um nivel de significancia de 5%,

um poder de 80%, e uma razdo de casos e controles de 1:1.
Utilizando as taxas de prevaléncia de rotura do manguito

rotador nos familiares e controles de pacientes com a mesma

doenca, obtidas do estudo de Harvie et al.'" foram necessa-

rios 72 individuos em cada grupo.

Analise dos dados

Submetemos as variaveis continuas a avaliagdo da normali-
dade por meio do teste de Kolmogorov-Smirnov, e da homo-
geneidade, por meio do teste de Levene. As varidveis continuas
foram apresentadas como médias e desvios padrao, enquanto
as categoricas, como valores absolutos e percentuais. Entre

Assuncao et al.

as variaveis coletadas, a idade foi considerada uma
variavel continua, e as demais foram consideradas variaveis
categoricas.

A comparacdo entre os casos e controles, no que diz
respeito as diferentes variaveis, foi realizada pelos testes
do Qui-quadrado ou exato de Fisher para as variaveis cate-
goricas. Para as variaveis continuas, a comparacao foi feita
pelo teste t de Student, se a distribuicdo dos dados era
paramétrica, ou de Wilcoxon, se a distribuicdo era ndo
paramétrica.

A diferenca da prevaléncia de familiares consanguineos
com antecedente de tratamento para rotura do manguito
rotador, bem como a presenca de tendinopatia e lesdes
tendineas em outras articulagdes nos individuos com rotura
do manguito rotador e nos controles foi avaliada pelo teste do
Qui-quadrado. Foi também calculada a probabilidade de
associacdo destes dois fatores de risco com a rotura do
manguito rotador como razdo de chances, com intervalo de
confianga de 95% (1C95%).

Utilizamos, para a analise dos dados, o programa Statis-
tical Package for the Social Sciences (SPSS, IBM Corp.,
Armonk, NY, EUA), versdo 21.0, e nivel de significancia
de 5%.

Resultados

Avaliamos 144 pacientes, 72 com rotura completa do man-
guito rotador, e 72 controles. Os casos e controles tinham
média da idade de 53,646 e 53,2+6,1, respectivamente
(p=0,592). Ambos os grupos foram compostos por 48
(66,6%) mulheres e 24 (33,3%) homens. Os grupos nao
diferiram estatisticamente em relacdo a raga, tabagismo e
presenca de hipertensdo arterial sistémica (p=0,825; p
=0,673; e p=0,567, respectivamente). As caracteristicas
gerais da amostra podem ser observadas na =Tabela 1.

Os pacientes com rotura do manguito rotador relataram, em
maior nimero, a presenca de familiares consanguineos que
realizaram tratamento para a mesma doenca em relacdo aos
individuos controles (p = 0,005). Individuos com antecedentes
familiares de tratamento para rotura do manguito rotador
apresentaram maior chance de ter a mesma doenca, com razao
de chances de 3,3 (IC95%=1,4-7,7) (~Tabela 2). Entre os
individuos com rotura do manguito rotador, 15 (20,8%) men-
cionaram ter pelo menos 1 familiar de primeiro grau com a
mesma doencga, 7 (9,7%) tinham pelo menos 1 familiar de

1."Vocé tem ou teve algum problema ou doenga nos tenddes do seu
corpo? Se sim, qual tenddo ou articulagdo?"

2."Vocé ja fez alguma cirurgia em algum tend&o do seu corpo, exceto o
ombro? Se sim, qual tendao ou articulago?"

3."Vocé tem algum familiar de sangue com problema ou doenga nos
tenddes do ombro? Se sim, qual familiar ou familiares?"

4."Vocé tem algum familiar de sangue que fez cirurgia nos tenddes do
ombro? Se sim, qual familiar ou familiares?"

Fig. 1 Questionario sobre antecedentes pessoais e familiares para rotura do manguito rotador e outras tendinopatias.

Rev Bras Ortop  Vol. 55 No. 4/2020



Predisposicao familiar para rotura do manguito rotador e outras tendinopatias

Tabela 1 Caracteristicas gerais da amostra

Assuncao et al.

Tabela 3 Presenca de tendinopatia ou lesdes tendineas em
outras articulacdes

segundo grau com diagnéstico de rotura do manguito rotador,
e 1(1,4%) paciente tinha familiares de primeiro e segundo grau
com a mesma doenga. No total, 5 (6,9%) controles relataram ter
um familiar de primeiro de grau que realizou tratamento para
rotura do manguito rotador, e 4 (5,6%) tinham um familiar de
segundo grau com a mesma afeccao.

As tendinopatias ou lesdes tendineas em outras articula-
¢Oes foram mais prevalentes entre os pacientes com rotura
do manguito rotador (p=0,045). Estes pacientes tiveram
maior probabilidade de ter uma rotura do manguito rotador,

Tabela 2 Presenca de familiares consanguineos que realizaram
tratamento para rotura do manguito rotador

Casos Controles Valor Razdo de
de p chances
(n=72) (n=72) Intervalo
de confianca
de 95%

Familiares que realizaram tratamento para rotura do manguito
rotador

sim | 23 (31,9%)
Nio | 49 (68,1%)

9 (12,5%)
63 (87,5%)

0,005 | 3,3(1,4-7,7)

Casos Controles Valor
dep Casos Controles Valor Razdo de
Idade 53,646 53,2+6,1 0,592 dep | chances
Sexo (n=72) (n=72) Intervalp
de confianca
Masculino 24 (33,3%) 24 (33,3%) > 0,999 de 95%
Feminino 48 (66,6%) 48 (66,6%) Presenca de tendinopatia ou lesdes em outras articulagdes
Raca sim | 16(22,2%) | 7 (9,7%) 0,045 | 2,7 (1,1-6,9)
Branca 48 (66,6%) 46 (63,9%) 0,825 Nido | 56 (77,8%) | 65(90,3%)
Negra 10(13,9%) | 9(12,5%)
Parda 14 (19.4%) 17 (23,6%) com razdo de chances de 2,7 (IC95% =1,1-6,9) (~Tabela 3).
Tabagismo Entre os pacientes com rotura do manguito rotador, as
Sim 15 (20,8%) 13 (18,1%) 0,674 tendinopatias ou lesdes tendineas mais frequentes foram a
Nio 57 (79,2%) 59 (81,9%) epicondilite lateral e a tendinopatia do tenddo calcaneo,
- = — . presentes em 8 (11,1%) e 7 (9,7%) dos pacientes,
Hipertensdo arterial sistémica .
respectivamente.
Sim 17 (23,6%) 20 (27,8%) 0,567
Nao 55 (76,4% 52 (72,2% . ~
( ) ( ) Discussao
Hipotiroidismo .
Sim 3 (4.2%) 4(5.6%) 0.698 Nossos. resultados Amostrellm que pflCl(?Htes com rotura do
— - . manguito rotador tém maior prevaléncia de familiares com a
Nao 69 (95.8%) 68 (94.4%) mesma doenca (31,9%) em relacio aos individuos controles
Trabalho repetitivo com os ombros (12,5%). Eles também mostram em maior nimero a presenca
Sim 33 (45,8%) 25 (34,7%) 0,174 de tendinopatias ou lesdes tendineas em outras articula¢des
N3o 39 (54,2%) 47 (65,3%) (22,%/0) em comparagdo aos 1nd1v1duo§ Fom manguito rota-
; dor integro (9,7%). A presenca de familiares com rotura do
Esporte com uso dos membros superiores manguito rotador e a presenca de tendinopatia ou lesoes
Sim 7(9,7%) 9 (12,5%) 0,596 tendineas em outras articulagdes foram fatores de risco para
Nio 65 (90,3%) 63 (87,5%) rotura do manguito rotador, com razdo de chances de 3,3 e

2,7, respectivamente.

Poucos estudos avaliam a possibilidade de familiares de
individuos com rotura do manguito rotador terem maior
risco de desenvolver a mesma doenca.'™'? Harvie et al.'’
afirmam que irmdos de pacientes com rotura do manguito
rotador tém um risco relativo de 2,4 de apresentarem a
mesma lesdo, e quase 5 vezes mais risco de terem sintomas
em comparag¢do com o grupo controle. Entretanto, os auto-
res desse estudo avaliaram apenas familiares de primeiro
grau (irmdos), e utilizaram os cdnjuges como controles.
Devido a grande proximidade entre os casos e controles,
fatores ambientais e familiares podem ter interferido na
analise.

Tashjian et al.'? realizaram um estudo para avaliar um
banco de dados populacional com informagdes de satide do
estado de Utah, Estados Unidos, e observaram que os fami-
liares de pacientes com rotura do manguito rotador tiveram
maior chance de terem a mesma doenca. Familiares com grau
de parentesco até o terceiro grau tiveram risco aumentado
para rotura do manguito rotador, especialmente aqueles que
tinham pessoas na familia com esta doenca abaixo dos 40
anos de idade. O risco relativo para rotura do manguito
rotador nos familiares de segundo grau foi de 3,7, e nos de
terceiro grau, de 1,8. Esse resultado e os encontrados por nés
e Harvie et al."" sugerem uma predisposicio familiar e
genética para as roturas do manguito rotador.
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Para analisar a associacdo entre os fatores de risco e uma
doenga, é possivel utilizar duas medidas de efeito: o risco
relativo e a razdo de chances. O risco relativo pode ser obtido
nos estudos coorte, ensaios clinicos e estudos transversais, mas
nao pode ser obtido diretamente nos de estudos caso-controle,
apenas a razao de chances. Os estudos conduzidos por Harvie
et al."! e Tashjian et al.'? foram de coorte e retrospectivos,
portanto, utilizaram o risco relativo como medida de efeito;
por sua vez, o desenho do nosso estudo foi de caso-controle, e
utilizamos a razao de chances. Em geral, quando a prevaléncia
de uma doenga na popula¢do é menor do que 10%, a razdo de
chances tem valor muito semelhante ao risco relativo. No
estudo de Yamamoto et al.% a prevaléncia de rotura de man-
guito rotador em pacientes abaixo de 60 anos foi de 9%.

Os pacientes com rotura do manguito rotador tém maior
chance de apresentar tendinopatias ou lesdes tendineas em
outras articulagdes.'®'* Tashjian et al.'? relataram que 38,7%
dos pacientes com rotura do manguito rotador também
indicaram tendinopatias ou lesdes tendineas em outras
articulagées, enquanto apenas 19,3% dos individuos do grupo
controle mencionaram a mesma informac¢do. Encontramos
uma prevaléncia menor de tendinopatias em outras articu-
lacGes em ambos os grupos, mas, como esses autores, obser-
vamos uma diferenca estatisticamente significativa entre os
dois grupos. Fatores genéticos e familiares provavelmente
estdo envolvidos no desenvolvimento de lesdes tendineas em
miiltiplos sitios.'>">

A rotura do manguito rotador, bem como o desenvolvi-
mento de outras lesdes tendineas, pode ser considerada
multifatorial.” Um certo nimero de genes podem estar
envolvido na etiologia das lesdes tendineas, apresentando
cada um deles uma pequena contribui¢cdo. As proteinas
codificadas pelos mudltiplos genes e o ambiente participam
concomitantemente no desenvolvimento dessas lesoes.!®
Polimorfismos no gene do receptor 3 relacionados ao estro-
génio ja foram associados a rotura do manguito rotador'’-'8 e
A tendinopatia do tenddo tibial posterior.'® Genes que regu-
lam a expressdo das metaloproteinases e da tenascina C,
enzimas importantes na homeostase tendinea, apresentam
polimorfismos associados a rotura do manguito rotador,'%-2%
e as tendinopatias do tenddo de Aquiles®' e do tendio tibial
posterior.>?3 Entretanto, as funces desses genes ou de suas
proteinas codificadas, na fisiopatologia das lesdes tendineas,
precisam ser mais bem estudadas, e outros genes candidatos
podem estar associados as lesdes tendineas.

Nosso estudo tem algumas limitag¢des. Nao avaliamos todos
os fatores de risco conhecidos para a rotura do manguito
rotador, como o indice de massa corpc')rea24 e o membro
superior dominante do paciente.2 Esses fatores podem atuar
como fatores de confusdo nos resultados encontrados. Reali-
zamos uma entrevista para coletar os dados sobre a presenca
de familiares consanguineos com tratamento prévio para
rotura do manguito rotador e sobre o tratamento atual ou
prévio de tendinopatias e lesdes tendineas em outras articu-
lagdes. Pacientes com rotura do manguito rotador deveriam ter
melhores informacdes sobre as doencas ortopédicas pessoais e
de seus familiares, pois a falta delas resulta em um viés de
memoria. E como as informagdes foram relatadas pelo paci-
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ente, os diagndsticos também podem ser imprecisos e ter
aumentado a associacdo entre esses fatores de risco e a rotura
do manguito rotador. A amostra com 144 individuos avaliados
pode ser considerada pequena. Estudos com amostras maiores
ou em outras popula¢des devem ser realizados para confirmar
a associacdo destes fatores de risco com a rotura do manguito
rotador.

Entretanto, podemos ressaltar que nosso estudo realizou
um pareamento entre casos e controles por sexo e idade com
diferenca maxima de dois anos. Também avaliamos outros
fatores de risco que poderiam ser variaveis de confusdo em
nossa andlise. Este refinamento metodolégico nio foi empre-
gado nos poucos estudos prévios sobre o tema. Também
realizamos exames de imagem para avaliar a rotura ou inte-
gridade do manguito rotador em todos participantes do
estudo. Apenas no estudo conduzido por Harvie et al.'" tam-
bém foram feitos exames de imagem nos casos e controles, e
estudos préviosZS’26 mostram que até 60% dos pacientes com
rotura do manguito rotador podem ser assintomaticos. Tam-
bém podemos afirmar que nossos achados colaboram na
identificacdo de importantes fatores de risco para o desenvol-
vimento das roturas do manguito rotador, e enfatizam a
necessidade de mais pesquisas para identificacdo de marca-
dores genéticos para o desenvolvimento de lesdes tendineas,
possibilitando a identificacdo de individuos suscetiveis.

Conclusoes

Os pacientes com rotura do manguito rotador tém maior
prevaléncia de familiares com a mesma doenga e de tendi-
nopatias ou lesdes tendineas em outras articulagdes. A
presenca de familiares consanguineos com tratamento
para rotura do manguito rotador e tendinopatias em outras
articulagdes sdo fatores de risco para a presenca de roturas do
manguito rotador.
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