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Resumo: A doenga de Freiberg é uma forma rara, porém clinicamente significativa, de osteonecrose
que pode afetar as cabecas de todos os 0ssos metatarsais, com uma tendéncia particular a envolver
o segundo metatarso. Essa doenca foi identificada pela primeira vez em 1914, quando Alfred Frei-
berg relatou casos de infarto na cabega do segundo metatarso. Varios mecanismos foram propostos
para explicar a causa da doenga, sendo os mais aceitos o microtrauma, a insuficiéncia vascular e as
doengas sistémicas. Ltipus eritematoso sistémico (LES), diabetes mellitus e hipercoagulabilidade sao
as doengas mais frequentemente citadas como contribuintes para a doenga de Freiberg. Este relato-
rio discutiu dois casos de pacientes do sexo feminino diagnosticadas com LES e apresentando dor
e inchago nos pés; apds exame clinico e avaliacdo radiografica, as pacientes foram diagnosticadas
com a doenga de Freiberg. Foi consultado um ortopedista e prescrito um tratamento multidiscipli-
nar. Ap0s os regimes de tratamento, ambas as pacientes estdo sendo acompanhadas de forma esta-
vel em nossa clinica. O LES é uma doenga autoimune complexa que pode afetar multiplos érgaos.
O curso da doenga é frequentemente heterogéneo e, mesmo no mesmo paciente, pode variar ao
longo do tempo. O tecido dsseo pode ser impactado, levando a condigdes como osteonecrose. Entre
as osteonecroses associadas ao LES, ndo foram encontrados estudos na literatura que abordem es-
pecificamente a doenca de Freiberg. Este caso difere dos descritos na literatura, pois descreve espe-
cificamente a infarto de Freiberg em duas pacientes diagnosticadas com LES. A doenca de Freiberg
permanece uma condicdo com patogénese incerta. Essa condicao rara pode complicar o curso de
doengas sistémicas e diminuir a qualidade de vida dos pacientes. O reconhecimento precoce por
parte dos clinicos e o0 acompanhamento continuo podem ajudar a desacelerar a progressao da do-
enga.

Palavras-chave: Doenca de Freiberg; Lupus eritematoso sistémico; Infarto de Freiberg.

1. Introducao

A doenga de Freiberg é uma forma rara, porém clinicamente significativa, de osteo-
necrose que pode afetar as cabecas de todos os ossos metatarsais, com uma tendéncia par-
ticular de envolver o segundo metatarso [1]. Essa doenca foi identificada pela primeira
vez em 1914, quando Alfred Freiberg relatou seis casos de infarto na cabeca do segundo
metatarso [2]. A osteonecrose neste 0sso leva ao achatamento e colapso conforme a doenca
progride. Alteragdes degenerativas na articulagdo metatarsofalangica complicam ainda
mais a condicao, e os pacientes geralmente apresentam sintomas semelhantes a artrite [3].
Embora o segundo metatarso seja o mais afetado (68%), a doenga pode envolver qualquer
uma das cinco cabecas metatarsais, incluindo o terceiro metatarso (27%) e, com menos
frequéncia, o quarto metatarso (3%) [4].
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Varios mecanismos foram propostos para explicar a causa da doenga, sendo os mais
aceitos o microtrauma, a insuficiéncia vascular e as doencas sistémicas [5]. O ltupus erite-
matoso sistémico (LES), o diabetes mellitus (DM) e as condi¢des associadas a hipercoagu-
labilidade sdo as doencas mais frequentemente citadas na literatura como contribuintes
para a doenca de Freiberg. A condicdo afeta predominantemente mulheres, com uma ra-
zao de 5:1 em relagdo aos homens, sendo mais observada em adolescentes entre 11 e 17
anos, um periodo caracterizado pelo rapido crescimento dsseo [4].

O diagndstico da doenga € baseado no histérico médico do paciente, nos achados do
exame fisico e nas alteragdes radiograficas, incluindo o alargamento do espago articular,
que pode ser detectado geralmente trés semanas apos o inicio dos sintomas [6]. Clinica-
mente, essa condigao pode se apresentar com dor, diferentes graus de inchago, sensibili-
dade na area afetada e uma sensacao de caminhar sobre uma superficie dura. Abordagens
de tratamento nao operatdrio focam no alivio dos sintomas e na minimizac¢ao da defor-
macao da cabeca do metatarso. Esses métodos incluem imobilizagao da articulagao, mo-
dificagdes no calcado e técnicas de manejo da dor, mas sao eficazes apenas nos estagios
iniciais da doenca. A medida que a condigio progride, intervengdes cirtrgicas tornam-se
cruciais, com a escolha entre abordagens de preservacao da articulacdo ou de substitui¢ao
dependendo da gravidade da doenga [7].

Este relato discutira dois casos de pacientes do sexo feminino diagnosticadas com
LES, acompanhadas em ambulatdrio de reumatologia e apresentando dor e inchago nos
pés.

2. Relato de Caso

Duas pacientes, de 22 e 33 anos, foram acompanhadas por trés e sete anos, respecti-
vamente, com diagnoéstico de LES baseado nos critérios de classificagao EULAR/ACR de
2019 [8]. Ambas foram diagnosticadas devido a presenca de anticorpos especificos para
LES e anticorpos antifosfolipides, baixos niveis de complemento e outras caracteristicas
clinicas, incluindo lesdes cutaneas, tlceras orais, derrames pleurais e pericardicos, e alo-
pecia. Nenhuma das pacientes apresentava doencas concomitantes ou histérico familiar
relevante. A paciente de 22 anos, tratada com hidroxicloroquina e acido acetilsalicilico
(AAS), apresentou dor no pé direito com duragao de trés meses, inicialmente suspeitada
de artrite ou artralgia relacionada ao LES. O exame revelou inchago e sensibilidade ao
redor do metatarso, e os achados radiograficos mostraram colapso da cabega dorsal do
segundo metatarso, com a porgao articular plantar permanecendo intacta, consistente com
a doenca de Freiberg (ver Figura 1).

Figura 1. Os resultados da radiografia revelaram colapso da cabeca dorsal do segundo
metatarso, com a porg¢ao articular plantar intacta, consistente com a doenga de Freiberg
em estagio dois e dreas de infarto na nossa paciente de 22 anos diagnosticada com LES.
As setas azuis indicam as areas de infarto.




Infracdo de Freiberg no Contexto do Liipus Eritematoso Sistémico 3 de6

De forma semelhante, uma paciente de 33 anos, tratada com hidroxicloroquina, cor-
ticosteroides, AAS e micofenolato de mofetila, relatou dor e rigidez na area metatarsal
durante a caminhada, o que afetou negativamente sua marcha durante os exames de ro-
tina. Radiografias simples mostraram o colapso da cabeca dorsal do segundo metatarso,
com a porgao articular plantar intacta, consistente com a doenca de Freiberg (ver Figura
2).

Figura 2. Radiografias simples mostraram colapso da cabega dorsal do segundo meta-
tarso, com a porcdo articular plantar intacta, consistente com a doenga de Freiberg em
estagio dois e areas de infarto na nossa paciente de 33 anos diagnosticada com LES. As
setas azuis indicam as areas de infarto.

Apds o diagndstico, foi consultado um ortopedista para o tratamento das pacientes.
Dada a juventude e as queixas clinicas leves e de curta duracao da primeira paciente, foi
estabelecido um plano de tratamento sintomatico para a paciente de 22 anos. Foi prescrito
o uso de anti-inflamatorios nao esteroides (AINEs) tanto oralmente quanto localmente.
Apos dois anos de acompanhamento, seus sintomas regrediram, sem complica¢des ou re-
cidivas observadas. A segunda paciente apresentou dificuldades significativas de cami-
nhar devido a dor intensa ao pisar. Apds consulta com um ortopedista, o tratamento
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cirargico foi considerado mais apropriado, e a cirurgia foi recomendada. A paciente foi
submetida a uma osteotomia de encurtamento metatarsal, realizada sem complicagdes.
No poés-operatorio, a dor da paciente diminuiu. Além da cirurgia, foi fornecido tratamento
sintomatico com AINEs. A paciente tem sido acompanhada de forma estavel por cerca de
um ano, sem recidiva observada.

3. Discussdo e conclusoes

A doenga de Freiberg é uma condigao rara que pode levar a complica¢des que afetam
significativamente a qualidade de vida e as atividades diarias dos pacientes [9]. Mudangas
na mecanica do pé e o fluxo sanguineo inadequado contribuem para o desenvolvimento
da doenga. A ocorréncia da doenga em gémeos idénticos sugere que um componente ge-
nético também pode desempenhar um papel [10]. E o tnico tipo de osteocondrose mais
comum em mulheres e é caracterizada por danos epifisarios e irregularidades da superfi-
cie articular, afetando a ossificacdo endocondral. Ao examinar as origens patologicas da
osteocondrose articular em geral, sdo definidos trés estagios: no primeiro estagio, os teci-
dos moles intra-articulares e periarticulares ficam inchados; no segundo estagio, desen-
volvem-se irregularidades nas margens epifisdrias; e no estagio final, o tecido necrético
substitui o tecido saudavel [11]. Nos casos descritos, foram observadas irregularidades
nas bordas da epifise, juntamente com inchaco nos tecidos moles circundantes.

Ao longo do curso da doenga, a dor intensifica-se com a caminhada, e o desconforto
¢ particularmente notado ao andar descalgo ou usando sapatos de salto alto. O exame
fisico revela inchago no dedo afetado, especialmente ao redor da articulacao metatarso-
falangica [9]. Nos estagios cronicos e avangados, podem ser observados desalinhamento
nos planos coronal ou sagital, dedos em martelo, diminui¢cdo da amplitude de movimento
da articulacao e crepitagdes. Embora inchaco e dor estivessem presentes na area afetada
do primeiro caso, nao houve perda de fungao. No entanto, na segunda paciente, desen-
volveu-se distiirbio de marcha, e seus sintomas foram mais graves em comparagao com o
primeiro caso.

A radiografia é utilizada principalmente para diagnosticar a doenga. Nos estagios
iniciais, observa-se o alargamento do espago articular; porém, a medida que a doenca pro-
gride, a densidade 6ssea aumenta na regiao subcondral, e ocorre o achatamento na area
da cabeca metatarsal. Radiografias obliquas também podem ser preferidas em casos leves.
Nos estagios finais, a artrose é evidente, caracterizada por depressao no centro articular,
corpos soltos, esclerose ao redor do osso, estreitamento do espaco articular e espessa-
mento reativo do corpo metatarsal. A doenca também pode ser estadiada radiografica-
mente. Além da radiografia, a ressonancia magnética (RM) é importante, podendo revelar
altera¢des de sinal semelhantes a edema da medula dssea na area da cabeca metatarsal
afetada [12].

O manejo conservador € eficaz no primeiro estagio do tratamento da doenca. Para
minimizar a necessidade de cirurgia, a carga e a pressao sobre a articula¢do sao reduzidas
com o uso de AINEs, drteses e intervencdes ortopédicas. O reconhecimento precoce da
doenca e a implementacdo de medidas para reduzir a deformidade sao cruciais, pois au-
mentam a probabilidade de uma intervencao bem-sucedida. Procedimentos cirtrgicos po-
dem alterar a estrutura anatomica e interromper o fluxo sanguineo, levando ao aumento
da necrose [13]. Por esse motivo, embora as evidéncias sobre seu sucesso sejam limitadas,
as intervengdes cirurgicas sao reservadas para casos com dor persistente, deformidade e
progressao da doenga [14]. Casos de recuperagao espontanea precoce também foram re-
latados na literatura. Nos casos descritos, foi tomada uma decisdo mutua, em consulta
com o ortopedista, para iniciar o tratamento sintomatico, com a¢des adicionais planejadas
com base na progressao da doenga.

O LES é uma doenga autoimune complexa que pode afetar multiplos 6rgaos. O curso
da doenga é altamente heterogéneo e pode variar ao longo do tempo, mesmo no mesmo
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paciente. O tecido dsseo pode ser afetado por condi¢des como osteoporose e osteonecrose,
ambas independentes da fisiopatologia autoimune do LES. Existem poucos estudos na
literatura que abordam a osteonecrose que pode ocorrer durante o LES. No artigo de re-
visdo de Caramaschi et al., a frequéncia da osteonecrose no LES foi relatada como vari-
ando de 2% a 30%, com a articulagao do joelho sendo a mais afetada [15]. Em outro estudo
envolvendo 72 pacientes com LES, a osteonecrose foi detectada na RM em 44% (32 paci-
entes) dos que recebiam corticosteroides. Na maioria dos casos, a condi¢do era multifocal
e ocorria logo apds o inicio da terapia com corticosteroides (dentro de 1-2 meses). O joelho
foi identificado como a principal articulacao afetada pelo processo de osteonecrose nesses
casos [16].

Nos casos descritos na literatura, a osteonecrose associada ao LES frequentemente
envolve multiplas articulagdes. Em um caso, 12 lesdes osteonecroéticas foram identificadas
em um unico paciente com LES. Embora as articulagdes mais afetadas sejam os ossos lon-
gos, a osteonecrose também pode envolver o esterno, o ilio e 0s corpos vertebrais [17]. Por
esse motivo, quando a osteonecrose é observada em uma regido em pacientes com LES,
recomenda-se investigar outras dreas, pois o envolvimento multifocal é frequentemente
observado. Uma revisdo de casos de osteonecrose relatados durante o LES indica que a
progressao sintomatica das lesdes detectadas na RM, mas que permanecem clinicamente
silenciosas, € rara. Em um estudo prospectivo acompanhando pacientes com LES que re-
cebiam corticosteroides por trés anos, apenas 25% daqueles com necrose avascular detec-
tada por RM na cabega femoral relataram sintomas clinicos [18]. Em um estudo com 500
pacientes, 19 foram relatados como tendo realizado pelo menos uma substituigao articu-
lar, e observou-se que a maioria desses individuos tinha um curso de LES acompanhado
de artrite reumatoide (AR) [19].

A patogénese da osteonecrose nao traumatica durante o LES ainda nao foi totalmente
elucidada. Mecanismos propostos incluem obliteragdes intraluminais e extraluminais [20].
A oclusao intraluminal é atribuida a inflamacao sistémica e a hiperlipidemia associadas
ao LES, émbolos gordurosos, tratamentos com glucocorticoides e liberagao intravascular
de bolhas de gas nitrogénio apds a trombose. No estudo de Glueck et al., relatou-se que
pacientes com osteonecrose apresentavam polimorfismo hipofibrinolitico 4G do gene do
inibidor do ativador do plasminogénio-1, mutagao do gene metilenotetrahidrofolato re-
dutase com niveis elevados de homocisteina, valores baixos de proteina S e niveis eleva-
dos de lipoproteina (a) em comparagdo com o grupo controle [21]. A oblitera¢ao extralu-
minal ocorre devido ao aumento da pressao na medula éssea, perda de elasticidade dssea
e reducao do fluxo sanguineo intradsseo. Uma causa proposta é a hipertrofia dos adipo-
citos da medula dssea, que se desenvolve apds o uso crénico de glucocorticoides [22].
Além desses mecanismos, a literatura indica que as trombofilias associadas aos anticorpos
antifosfolipides durante a doenga também prejudicam o fluxo sanguineo [23]. As pacien-
tes deste caso também eram positivas para anticorpos antifosfolipides, consistentes com
dados da literatura. No segundo caso, o uso de corticosteroides foi um fator de risco adi-
cional. Entre as osteonecroses associadas ao LES, nao foram encontrados estudos que
abordem especificamente a doenga de Freiberg. Este caso difere dos descritos na literatura,
pois descreve especificamente a infarto de Freiberg em duas pacientes diagnosticadas com
LES.

Em conclusao, a doenca de Freiberg, embora rara e com patogénese incerta, deve ser
considerada no diagndstico diferencial de pacientes com dor inexplicavel no pé, especial-
mente em individuos com condig¢des subjacentes como o LES. O reconhecimento precoce
é crucial, pois o diagnodstico e a intervengao em tempo habil podem prevenir a progressao
da doenga e preservar a funcdo articular. Os clinicos devem manter um alto indice de
suspeita para a doenca de Freiberg em pacientes com dor metatarsal persistente, especial-
mente quando acompanhada de inchaco ou sensibilidade, e iniciar exames de imagem
apropriados, incluindo radiografias e RM, para detectar osteonecrose em estagio inicial.
O manejo multidisciplinar, envolvendo reumatologistas e ortopedistas, pode auxiliar nas
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decisdes de tratamento e melhorar os desfechos dos pacientes. Encaminhamento rapido e
uso de tratamentos ndo operatdrios nos estagios iniciais podem retardar ou evitar a ne-
cessidade de intervencao cirtrgica.
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