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RESUMO 

A osteocondromatose é uma neoplasia óssea benigna que se caracteriza pelo desenvolvimento 

de múltiplos osteocondromas, afetando principalmente ossos que se desenvolvem por 

ossificação endocondral, como os ossos longos. O envolvimento de ossos que passam por 

ossificação intramembranosa é raro. Em animais domésticos, não há predisposição racial ou 

sexual, e a etiopatogênese dessa condição permanece desconhecida. Embora a 

osteocondromatose seja descrita em várias espécies, incluindo humanos, cavalos, cães, 

roedores e felinos, os relatos da doença em aves são raros. De acordo com nosso 

conhecimento, este é o primeiro relato de osteocondromatose em aves com envolvimento de 

ossos formados não somente por ossificação endocondral, como também por ossificação 

intramembranosa. O objetivo deste estudo foi revisar a osteocondromatose, seus aspectos 

clínicos, epidemiológicos e patológicos, e relatar um caso raro em agapornis (Agapornis 

fischeri) com envolvimento de ossos dos processos de ossificação endocondral e 

intramembranosa. Uma fêmea de agapornis, com aproximadamente três anos de idade, foi 

encaminhada ao setor de Patologia da Escola de Veterinária da Universidade Federal de 

Minas Gerais para necropsia. O animal apresentou histórico de apatia, dificuldade respiratória 

e alimentar, e incapacidade de voar. Macroscopicamente, foram observados massas 

multinodulares expansivas de tamanhos e graus de dureza variados, no esterno, crânio, 

articulação radiocárpica direita, ulna, úmero, costelas e vértebras. Ao exame radiográfico pós-

morte, os nódulos apresentaram graus variados de radiopacidade. Microscopicamente, os 

nódulos neoplásicos estavam quase sempre localizados na superfície cortical dos ossos 

afetados e eram compostos por uma camada de condrócitos em diferentes fases de 

diferenciação, predominantemente hipertrofiados e bem diferenciados. Adjacente ao tecido 

cartilaginoso neoplásico, foi observada matriz osteoide ou tecido ósseo trabecular maduro e 

mineralizado, formado por ossificação endocondral. Dentro da neoplasia, por entre o tecido 

ósseo trabecular, foram observados tecido hematopoiético e tecido adiposo. Com base nas 

características radiográficas, macroscópicas e microscópicas, foi firmado o diagnóstico de 

osteocondromatose. Apesar de ser uma neoplasia rara em aves, o osteocondroma deve ser 

incluído nos diagnósticos diferenciais das neoplasias ósseas primárias, especialmente em aves 

de cativeiro. 

 

Palavras-chave: aves domésticas; neoplasias ósseas; osteocondroma; patologia de aves. 



ABSTRACT 

Osteochondromatosis is a benign bone neoplasm that manifests through the development of 

multiple osteochondromas, primarily affecting bones that develop by endochondral 

ossification, such as long bones. Involvement of bones that undergo intramembranous 

ossification is rare. In domestic animals, there is no racial or sexual predisposition, and the 

etiopathogenesis of this condition remains unknown. Although osteochondromatosis has been 

described in various species, including humans, horses, dogs, rodents, and felines, reports of 

the disease in birds are rare. To our knowledge, this is the first report of osteochondromatosis 

in birds involving bones formed not only by endochondral ossification but also by 

intramembranous ossification. The aim of this study was to review osteochondromatosis, its 

clinical, epidemiological, and pathological aspects, and to report a rare case in a lovebird 

(Agapornis fischeri) involving both endochondral and intramembranous ossification bones. A 

female lovebird, approximately three years old, was referred to the Pathology Department of 

the Veterinary School at the Federal University of Minas Gerais for necropsy. The bird had a 

history of apathy, respiratory and feeding difficulties, and an inability to fly. Macroscopically, 

expansive multinodular enlargements of varying sizes and degrees of hardness were observed 

in the sternum, skull, right radiocarpal joint, ulna, humerus, ribs, and vertebrae. Post-mortem 

radiographic examination revealed nodules with varying degrees of radiopacity. 

Microscopically, the neoplastic nodules were almost always located on the cortical surface of 

the affected bones and were composed of a layer of chondrocytes in different stages of 

differentiation, predominantly hypertrophic and well differentiated. Adjacent to the neoplastic 

cartilaginous tissue, osteoid matrix or mature, mineralized trabecular bone tissue, formed by 

endochondral ossification, was observed. Hematopoietic tissue and adipose tissue were 

observed among the trabecular bone within the neoplasm. Based on radiographic, 

macroscopic, and microscopic characteristics, a diagnosis of osteochondromatosis was made. 

Despite being a rare neoplasm in birds, osteochondroma should be included in the 

differential diagnosis of primary bone neoplasms, especially in captive birds. 

Keywords: domestic birds; bone neoplasms; osteochondroma; bird pathology. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

O osteocondroma é uma neoplasia óssea benigna primária envolta por uma camada de 

cartilagem hialina que surge da superfície de um osso formado por ossificação endocondral 

(Thompson e Dittmer, 2016). Os osteocondromas podem se desenvolver de forma solitária 

ou múltipla. Na forma solitária, ocorre desenvolvimento monostótico, ou seja, crescimento 

tumoral em apenas um osso. Na forma múltipla, há desenvolvimento poliostótico, onde 

múltiplos ossos são afetados, sendo classificado como osteocondromatose também 

denominada como exostose cartilaginosa múltipla (Thompson e Dittmer, 2016). Nos animais 

domésticos, não há predisposição racial ou sexual (Caporn e Read, 1996; Webb et al., 2009). 

A etiopatogenia da doença é desconhecida, mas a neoplasia pode se desenvolver, mais 

frequentemente, em ossos formados por ossificação endocondral, a partir de sua placa fisária 

ou cartilagem articular (Mozos et al., 2002). No entanto, embora seja rara, a presença de 

osteocondromas em ossos que se desenvolvem por ossificação intramembranosa, como o 

crânio, já foi descrita em humanos (Hongo et al., 2015), gatos (Doige, 1987) e veados de 

cauda branca (Williams; Thorne; Yorgason, 1989). 

Embora a osteocondromatose já tenha sido descrita em várias espécies, incluindo 

humanos (Pacifici, 2017), cavalos (Shupe et al., 1981), cães (Mozos et al., 2002), roedores 

(Mundy et al., 2022) e felinos (GÓMEZ et al., 2023), relatos da doença em aves são raros 

(Giddings e Richter, 2000; Jung et al., 2015). De acordo com nosso conhecimento, há apenas 

um caso descrito em agapornis com envolvimento de vários ossos, todos provenientes de 

ossificação endocondral (Giddings e Richter, 2000), e não há relatos de acometimento de 

ossos formados por ossificação intramembranosa nesta espécie animal.  

Neoplasias ósseas em aves, embora pouco frequentes, representam desafios 

significativos, pois podem impactar a função locomotora e a qualidade de vida dos animais, 

além de apresentarem características que podem ser similares com outras condições 

patológicas. Apesar de sua baixa incidência em aves, é importante considerar a 

osteocondromatose no diagnóstico diferencial de neoplasias ósseas. A importância de um 

diagnóstico preciso e do manejo adequado dessas condições neoplásicas torna essencial 

aprofundar o conhecimento sobre os processos envolvidos na osteocondromatose. Portanto, o 

objetivo do presente estudo é investigar as características radiográficas, macroscópicas e 

microscópicas de um caso raro de osteocondromatose em agapornis (Agapornis fischeri). Este 
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estudo visa contribuir para uma melhor compreensão da fisiopatologia da osteocondromatose 

em aves, destacando sua relevância clínica e potencial como modelo para investigações em 

aves domésticas e selvagens.  

2 REVISÃO DE LITERATURA 

2.1 PROCESSO DE OSSIFICAÇÃO  

A ossificação ou osteogênese é um processo no qual ocorre a formação dos ossos. De 

acordo com o seu precursor, a ossificação pode ser classificada como endocondral ou 

intramembranosa, caso seja precedida por um molde cartilaginoso ou membranoso, 

respectivamente (White e Wallis, 2001; Ortega; Behonick; Werb, 2004; Serakides e Ocarino, 

2023). Ambos os tipos de ossificação são cruciais para o desenvolvimento esquelético e são 

regulados por complexos mecanismos celulares e moleculares, incluindo fatores de 

crescimento e hormônios que coordenam a diferenciação e maturação dos osteoblastos e 

osteócitos. O entendimento desses processos é essencial para a compreensão e diferenciação 

das patologias ósseas (Serakides e Ocarino, 2023).  

2.1.1 Ossificação Endocondral 

A ossificação endocondral (OE) é um processo fundamental no desenvolvimento de 

diversos ossos nos animais vertebrados. Esse processo ocorre principalmente durante a 

formação dos ossos longos e outras estruturas ósseas no corpo, em que há inicialmente a 

presença de cartilagem que se modifica gradualmente até ser substituída por tecido ósseo 

(Ortega; Behonick; Werb, 2004; Mackie et al., 2008). Esse mecanismo é responsável pela 

formação dos ossos axiais e apendiculares, como longos, ossos da base do crânio e parte da 

clavícula, durante o desenvolvimento embrionário e fetal, pelo crescimento longitudinal dos 

ossos, bem como durante o processo de reparação óssea após lesões, como fraturas (White e 

Wallis, 2001; Ortega; Behonick; Werb, 2004; Mackie et al., 2008). 

Esse processo é coordenado por uma complexa rede de sinalização molecular que 

envolve fatores de crescimento, citocinas e interações entre as células cartilaginosas. O 

processo se inicia com a condrogênese, em que as células mesenquimais se condensam, 

inicialmente, e se diferenciam em condroblastos (Mackie et al., 2008). 

A expressão do fator de transcrição SOX9 (SRY- Box transcription fator 9) nas células 

mesenquimais condensadas é crucial para iniciar a condrogênese (Mackie et al., 2008; 

Williams; Alkhatib; Serra, 2019). SOX9 promove a diferenciação das células 
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condroprogenitoras em condroblastos, que, por sua vez, secretam uma matriz extracelular 

composta principalmente por colágeno tipo II (COL2), colágeno tipo IX (COL9), colágeno 

tipo XI (COL11) e agrecano (ACAN) (Cole, 2003; Mackie et al., 2008; Aghajanian e Mohan, 

2018; Williams; Alkhatib; Serra, 2019). 

Os condroblastos, ao secretarem a matriz extracelular, tornam-se envolvidos por ela, 

assumindo uma forma arredondada e diferenciando-se em condrócitos. Estes condrócitos 

entram em um estágio de proliferação, organizando-se em colunas que se estendem na direção 

do crescimento longitudinal do osso, formando a chamada zona de proliferação, como 

demonstrado na Figura 1 (Mackie et al., 2008; Rolian, 2020). Os mecanismos que regulam a 

organização colunar dos condrócitos não são completamente compreendidos, mas a via de 

sinalização Wnt não canônica desempenha papel importante na orientação dessas células 

(Gilchrist, 2008; Mackie et al., 2008). Fatores de crescimento como o FGF (fator de 

crescimento fibroblástico) e o IGF (fator de crescimento semelhante à insulina) desempenham 

papéis essenciais na regulação da proliferação celular e na manutenção da matriz extracelular 

(White e Wallis, 2001; Mackie et al., 2008; Rolian, 2020). 
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Figura 1. Representação da placa de crescimento destacando suas diferentes zonas observadas 

na histologia. Imagem gentilmente pelo professor Felipe Martins Pastor. 

 

À medida que os condrócitos se diferenciam, eles saem do ciclo celular e entram em 

estado de hipertrofia, aumentando significativamente de volume e formando a zona 

hipertrófica. Durante essa fase, os condrócitos passam a secretar colágeno tipo X (COL10) e 

diversos fatores parácrinos, incluindo o fator de crescimento endotelial vascular (VEGF) 

(Mackie et al., 2008; Yang et al., 2012).  

O VEGF é essencial para a angiogênese, promovendo a invasão de vasos sanguíneos 

no centro de ossificação primário (Ortega; Behonick; Werb, 2004; Yang et al., 2012). Além 
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disso, os condrócitos hipertrofiados também secretam o Indian hedgehog (IHH), que regula a 

proliferação e a diferenciação dos condrócitos nas zonas proliferativas e pré-hipertróficas, por 

meio de um ciclo de feedback com a proteína relacionada ao hormônio da paratireoide 

(PTHrP) (Ortega; Behonick; Werb, 2004; Mackie et al., 2008).  

A hipóxia na região terminal da zona hipertrófica da cartilagem articular induz a 

expressão de fatores de transcrição HIF (Hypoxia-Inducible Factor), que, por sua vez, 

promovem a expressão do VEGF. Com a invasão vascular induzida pelo VEGF, células 

osteoprogenitoras e osteoclastos entram na matriz cartilaginosa hipertrofiada (Ortega; 

Behonick; Werb, 2004). As células osteoprogenitoras diferenciam-se em osteoblastos que 

começam a sintetizar matriz óssea sobre os remanescentes da matriz cartilaginosa, formando o 

osso primário. Esse processo substitui a cartilagem hialina por deposição de osso trabecular 

imaturo. Condroclastos reabsorvem partes da matriz cartilaginosa, facilitando a remodelação e 

a formação do espaço medular. Os osteoclastos também auxiliam nessa fase, agindo de forma 

indireta, por meio do estímulo à vascularização e expressão de MMP9 (Metaloproteinase da 

matriz 9), que resultam na degradação da matriz (Ortega; Behonick; Werb, 2004; Mackie et 

al., 2008). A tensão de oxigênio também influencia a atividade desses fatores, destacando a 

complexidade e a precisão do controle transcricional durante a ossificação endocondral 

(Mackie et al., 2008). 

A coordenação entre proliferação, hipertrofia e ossificação endocondral é mediada por 

diversos fatores de transcrição e moléculas de sinalização. O fator de transcrição Runx2 

(Runt-Related Transcription Factor 2) é crítico para a diferenciação de condrócitos 

hipertróficos e osteoblastos, promovendo a expressão de genes como Col10, Mmp13 

(Metaloproteinase da matriz 13) e Vegf (Behonick et al., 2007; Mackie et al., 2008). Ademais, 

o Runx2 ativa a expressão de Ihh, integrando-se à alça de feedback negativo IHH/PTHrP, que 

equilibra a proliferação e a hipertrofia celular (Xian et al., 2004; Mackie et al., 2008). O 

Mef2c (Fator potenciador miócito-específico 2C) também é essencial, agindo a montante de 

Runx2 e regulando diretamente a expressão de marcadores hipertróficos (Mackie et al., 2008). 

A interação entre esses fatores e a regulação por proteínas como Hdac4 (histona desacetilase 

4) asseguram que o desenvolvimento ósseo ocorra de maneira ordenada e eficiente (Mackie et 

al., 2008).  

Nos ossos longos, além do centro de ossificação primário na diáfise, centros de 

ossificação secundários formam-se nas epífises, os extremos dos ossos, durante o 
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desenvolvimento pós-natal. A formação desses centros segue um processo semelhante ao do 

centro primário, começando com a hipertrofia dos condrócitos nas regiões centrais das 

epífises, seguida pela invasão vascular e ossificação (Fukushi et al., 2003; Mackie et al., 

2008; Aghajanian e Mohan, 2018). 

Ao término da formação óssea endocondral, a cartilagem persiste em duas regiões: a 

placa epifisária (ou placa de crescimento) e a cartilagem articular. A cartilagem articular é 

responsável pelo crescimento longitudinal da epífise e reveste as superfícies dos ossos, 

proporcionando uma superfície lisa e adequada para o movimento das articulações. A placa 

epifisária é responsável pelo crescimento longitudinal da metáfise e da diáfise, permanecendo 

ativa até o final da puberdade, quando desaparece, havendo fusão da metáfise e da epífise. A 

cartilagem articular no indivíduo adulto é selada pelo osso subcondral (White e Wallis, 2001; 

Mackie et al., 2008). 

2.1.2 Ossificação Intramembranosa 

A ossificação intramembranosa (OI) é um processo fundamental para o 

desenvolvimento ósseo que ocorre diretamente a partir do tecido mesenquimal, sem passar 

por um estágio cartilaginoso intermediário (Fukushi et al., 2003; Ikeda et al., 2023). Este tipo 

de ossificação é responsável pela formação de ossos planos, especialmente alguns ossos do 

crânio, como os ossos da calvária e da face, tal como a clavícula, e desempenha um papel 

crucial na formação da estrutura óssea durante o desenvolvimento embrionário e fetal (Galea 

et al., 2021; Ikeda et al., 2023). 

A ossificação intramembranosa se inicia com a condensação das células 

mesenquimais, que se agregam para formar os centros de ossificação (Figura 2). Esses centros 

são formados por células progenitoras osteogênicas que se diferenciam em osteoblastos, as 

células responsáveis pela produção da matriz óssea (Ikeda et al., 2023). Os osteoblastos 

começam a secretar matriz óssea, composta principalmente por colágeno tipo I (COL1) e 

outros componentes orgânicos. As proteínas da matriz óssea desempenham papéis críticos em 

diferentes etapas da ossificação intramembranosa. As proteínas colagênicas, como o COL1, 

servem como arcabouço para a mineralização da matriz óssea, fornecendo um ambiente 

adequado para a retenção de proteínas não colagênicas e deposição de minerais (Behonick et 

al., 2007; Ikeda et al., 2023). 
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Figura 2. Imagem histológica representando ossificação intramembranosa. As trabéculas ósseas 

em formação estão indicadas pelos asteriscos (*), enquanto a seta preta aponta para o tecido 

mesenquimal adjacente, responsável pela diferenciação em osteoblastos. Coloração por hematoxilina e 

eosina (HE), escala de 100 µm. Imagem gentilmente pelo professor Felipe Martins Pastor. 

As proteínas não colagênicas, como osteonectina (ON), osteopontina (OPN), 

osteocalcina (OC) e sialoproteína óssea (SPO), aparecem em diferentes estágios da formação 

e mineralização da matriz óssea (Wein et al., 2019; Carvalho et al., 2021). Essas proteínas 

desempenham funções específicas que facilitam a mineralização da matriz e a diferenciação 

celular (Carvalho et al., 2021). A fosfatase alcalina (FA) é uma metaloenzima sintetizada 

pelos osteoblastos e é um dos primeiros marcadores expressos durante o processo de 

mineralização. A FA eleva a concentração local de fosfato inorgânico, promovendo a 

mineralização, e reduz a concentração de pirofosfato extracelular, um inibidor da 

mineralização (Vimalraj, 2020; Carvalho et al., 2021). 

A mineralização da matriz óssea envolve a deposição de cálcio e de fosfato na forma 

de cristais de hidroxiapatita [Ca10(PO4)6(OH)2] (Carvalho et al., 2021). A formação do osso 

primário, caracterizado pela disposição aleatória das fibras de colágeno, é um marco 



21 
 

 

importante no processo de ossificação intramembranosa (Xian et al., 2004; Carvalho et al., 

2021; Galea et al., 2021). Após a síntese da matriz óssea, os osteoblastos participam 

indiretamente da mineralização do osteoide (Galea et al., 2021). 

À medida que a matriz é sintetizada e se mineraliza, os osteoblastos ficam presos em 

lacunas na matriz, transformando-se em osteócitos, que são células ósseas maduras 

responsáveis pela manutenção do tecido ósseo (Franz-Odendaal; Hall; Witten, 2006; Galea et 

al., 2021). 

A ossificação intramembranosa continua com a expansão da matriz óssea a partir dos 

centros de ossificação para formar os ossos planos. Tal como a ossificação endocondral, a 

ossificação intramembranosa é regulada por vários fatores de crescimento e genes específicos 

(Takarada et al., 2016; Galea et al., 2021). 

Runx2 é um fator de transcrição crucial para a osteogênese. Ele regula a diferenciação 

das células mesenquimais em osteoblastos e a expressão de genes específicos do osso 

(Takarada et al., 2016; Keda et al., 2023). Osterix (Sp7) é outro fator de transcrição 

necessário para a diferenciação osteoblástica, agindo a jusante de RUNX2. A ausência de 

Osterix impede a formação de osteoblastos funcionais. Twist1, por sua vez, regula a 

progressão da osteogênese ao modular a expressão de RUNX2 (Ikeda et al., 2023). 

A via de sinalização Wnt/β-catenina é essencial para a ossificação intramembranosa, o 

Wnt promove a estabilização da β-catenina, que então se transloca para o núcleo e ativa a 

transcrição de genes osteogênicos (Jiang et al., 2014; Galea et al., 2021). A sinalização 

Wnt/β-catenina também é importante e age de modo a aumentar a diferenciação osteoblástica 

e a formação óssea através da estabilização da β-catenina no núcleo celular (Jiang et al., 2014; 

Galea et al., 2021). Alterações nessa via de sinalização podem causar más formações 

esqueléticas. As BMPs são um grupo de fatores de crescimento que desempenham papéis 

essenciais na ossificação intramembranosa. Entre os principais componentes envolvidos, 

destacam-se as BMP-2, BMP-4 e BMP-7, que são essenciais para a indução da osteogênese, 

estimulando a diferenciação das células mesenquimais em osteoblastos (Carvalho et al., 

2021). Além das BMPs, os fatores de crescimento de fibroblastos, como FGF-2, 4, 9, 18 e 20, 

desempenham papel fundamental ao estimular a proliferação dos precursores osteogênicos e a 

condensação mesenquimal de ossos planos (Mackie et al., 2008; Franz-Odendaal, 2011).  

Ademais, proteínas como o VEGF desempenham papel crucial na angiogênese 

associada à formação óssea, promovendo a vascularização da matriz osteoide. A sinalização 
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Notch também está envolvida no processo de ossificação e coordena a proliferação e a 

diferenciação celulares durante a osteogênese, interagindo com outras vias como a BMP e a 

Wnt (Mackie et al., 2008; Dishowitz et al., 2012).  

2.1.3 Ossificação Em Aves Suas Particularidades 

 

O processo de ossificação em aves apresenta características únicas que refletem 

adaptações evolutivas relacionadas à sua anatomia leve e funcionalidade dinâmica, essencial 

para o voo (Berge e Storer, 1995; Blom e Lilja, 2004). Embora o mecanismo básico de 

ossificação — intramembranosa e endocondral — seja o mesmo entre os vertebrados, as aves 

exibem diferenças notáveis em relação a outros grupos, tanto em termos de cronologia quanto 

de estrutura e localização dos centros de ossificação (Blom e Lilja, 2004; Canelas et al., 

2020). 

Ao contrário de muitos mamíferos, a maioria dos ossos do esqueleto das aves está 

quase completamente ossificada no momento da eclosão, exceto por algumas estruturas 

específicas que completam sua formação após o nascimento (Hogg, 1978; Hogg, 1980). Essa 

precocidade no desenvolvimento ósseo é fundamental para a sobrevivência dos neonatos, que 

necessitam de um esqueleto funcional e robusto para atividades como locomoção ou 

alimentação autônoma desde os primeiros dias de vida (Sabater-González, 2019; Williams et 

al., 2000). 

A placa de crescimento em aves, elemento chave no processo de ossificação 

endocondral, é composta por diferentes zonas que refletem a progressão da maturação óssea 

(Blom e Lilja, 2004; Sabater-González, 2019). Ela é dividida em três zonas principais: 

Zona Proliferativa e de Maturação (ZPM): localizada imediatamente abaixo da epífise, 

caracteriza-se pela presença de condrócitos achatados ou em formato de crescente, dispostos 

em colunas pouco definidas. Essa região é intensamente vascularizada pela penetração de 

vasos epifisários descendentes, fornecendo nutrientes para a proliferação e maturação das 

células cartilaginosas (Pessoa, 1995). 

Zona Hipertrófica (ZH): onde os condrócitos tornam-se maiores, arredondados e 

vesiculosos, apresentando núcleos pequenos, circundados por matriz basofílica. Essa zona é 

atravessada por túneis vasculares ascendentes provenientes da metáfise, que dividem a 

cartilagem em colunas. Na extremidade desses túneis, células erodidas são substituídas por 
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osteoblastos ativos que depositam matriz óssea, dando início à formação da esponjosa 

primária (Pessoa, 1995). 

Zona de Transição (ZT): embora distinta, é muitas vezes analisada em conjunto com a 

ZH devido à dificuldade em delimitar com precisão seus limites. Nesta região, os condrócitos 

volumosos encontram-se intercalados com maior quantidade de matriz não calcificada 

(Pessoa, 1995). 

Essas zonas estão diretamente associadas ao crescimento longitudinal dos ossos, com 

remodelação constante que culmina na formação de trabéculas ósseas secundárias na metáfise 

(Pessoa, 1995). A diáfise média apresenta-se revestida por um periósteo espesso e ativo, onde 

a remodelação óssea ocorre rapidamente, formando ósteons primários e secundários conforme 

se aproxima da cavidade medular (Pessoa, 1995; Sabater-González, 2019). 

Tal como nos mamíferos, nos processos de ossificação endocondral das aves, a 

cartilagem funciona como uma matriz flexível, permitindo que os ossos cresçam 

eficientemente, mas sem o peso de um esqueleto totalmente ossificado. Esse mecanismo é 

particularmente vantajoso para as aves, pois a ossificação intramembranosa resulta em ossos 

espessos e compactos, que garantem maior resistência estrutural sem comprometer a leveza 

necessária para o voo (Berge e Storer, 1995; Williams et al., 2000). 

Embora a maioria das aves apresente ossificação quase completa no momento da 

eclosão, alguns ossos como os do carpo e metacarpo, além de estruturas como tarsometatarso 

e região tibiotársica, continuam seu processo de ossificação durante o período pós-

embrionário. Essas estruturas ósseas necessitam de tempo adicional para alcançar a força e a 

rigidez necessárias. Além disso, a ossificação endocondral nas aves é caracterizada pela fusão 

precoce de elementos ósseos nas regiões sinssacral e caudal (Berge e Storer, 1995; Hogg, 

1980). 

Durante a formação das extremidades, as falanges seguem um padrão de ossificação 

que pode ser tanto endocondral quanto intramembranosa, dependendo da região. A variação 

na fórmula falangeal observada nas aves também pode ser atribuída à fusão de elementos 

ósseos durante o desenvolvimento, o que ocorre antes ou após a eclosão, dependendo da 

espécie. Isso é particularmente evidente em aves com adaptações específicas para o voo ou 

outras necessidades locomotoras (Hogg, 1980; Pourlis e Antonopoulos, 2014). 
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Além dos processos de ossificação, outra característica notável no esqueleto das aves é 

a pneumatação dos ossos longos, característica que não apenas reduz o peso do esqueleto, mas 

também conecta o sistema ósseo ao sistema respiratório (Hogg, 1987; Hogg, 1980). 

 

2.2 OSTEOCONDROMA E OSTEOCONDROMATOSE 

O osteocondroma, é uma neoplasia óssea benigna com baixa incidência na medicina 

humana e na medicina veterinária e é caracterizada por neoformações contendo tecido osteo-

cartilaginoso (Le Roux; Kirberger; Bogner, 2014; Gómez et al., 2023). Os ossos mais 

frequentemente acometidos são os ossos advindos do processo de ossificação endocondral, 

porém, menos comumente, pode ocorrer em ossos de origem intramembranosa (Le Roux; 

Kirberger; Bogner, 2014) 

A osteocondromatose, também conhecida como exostose múltipla ou exostose 

múltipla hereditária (hereditary multiple exostoses- HME), é uma desordem esquelética 

caracterizada pela formação de múltiplos osteocondromas (Shupe et al., 1981; Santos-

Guzmán et al., 2016; Pacifici, 2017). Estes são tumores ósseos benignos cobertos por 

cartilagem que se desenvolvem principalmente nas metáfises dos ossos longos, porém 

também podem ocorrer, em menor incidência, nos ossos derivados do processo de ossificação 

intramembranosa (Beltrami, 2016; Santos-Guzmán et al., 2016; Khandwala et al., 2017; 

Gómez et al., 2023). A osteocondromatose é uma condição que se manifesta tanto em 

humanos quanto em animais e podem resultar em significativas deformidades esqueléticas e 

complicações clínicas, incluindo dor, compressão neurovascular e, em raros casos, 

transformação maligna em condrossarcoma (Doige, 1987; Perazzi et al., 2013; Silva et al., 

2021; Yothakol et al., 2022; Oliveira; Silva; Mattos, 2023). 

2.2.1 Osteocondromatose Na Medicina Humana 

A osteocondromatose em humanos é uma condição relativamente pouco frequente, e é 

geralmente uma condição pediátrica, diagnosticada na infância ou adolescência (De Souza e 

Bispo Júnior, 2014; Santos-Guzmán et al., 2016). A sua incidência é principalmente 

demonstrada em crianças com idade média inferior a 12 anos de idade, devido ao rápido 

crescimento dos ossos durante esses períodos (Pannier e Legeai-Mallet, 2008; D’Arienzo et 

al., 2019). Na medicina humana, ela é frequentemente referida como HME e consiste em uma 

doença autossômica dominante. Pacientes com HME frequentemente apresentam baixa 
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estatura e deformidades nos membros, como desigualdade no comprimento dos membros e 

curvaturas ósseas (De Souza e Bispo Júnior, 2014; Le Roux; Kirberger; Bogner, 2014; 

Oliveira; Silva; Mattos, 2023). 

2.2.1.1 Aspectos Clínicos E Epidemiológicos 

Estudos epidemiológicos mostram que a HME afeta igualmente indivíduos do sexo 

masculino e feminino, embora alguns relatos sugiram uma leve predominância em homens, 

com uma proporção de aproximadamente 1,5:1 em relação às mulheres (D’Arienzo et al., 

2019). Uma predisposição genética é um forte indicador de risco, com vários relatos de 

ocorrência da condição em múltiplos membros da mesma família (Pannier e Legeai-Mallet, 

2008; Santos-Guzmán et al., 2016). 

Os pacientes com osteocondromatose frequentemente apresentam múltiplos nódulos 

ósseos, que são visíveis e palpáveis. As localizações mais comuns incluem o fêmur proximal 

e distal, a tíbia proximal e distal, o úmero proximal, o rádio distal e a ulna distal (Pannier e 

Legeai-Mallet, 2008; De Souza e Bispo Júnior, 2014; Santos-Guzmán et al., 2016). Estas 

áreas são preferenciais devido ao seu elevado ritmo de crescimento durante o 

desenvolvimento ósseo. Além dessas localizações, os osteocondromas também podem ser 

encontrados em outras partes do esqueleto (Pannier e Legeai-Mallet, 2008). 

Na escápula, os osteocondromas surgem especialmente nas áreas de crescimento 

próximas às epífises do processo coracoide e do acrômio. No caso das costelas, essas lesões 

geralmente se desenvolvem perto das extremidades cartilaginosas anteriores e apresentam 

uma forma plana. Na pelve, a região apofisária do ílio é um local comum de ocorrência dos 

osteocondromas devido à intensa atividade de crescimento nessa área (Pannier e Legeai-

Mallet, 2008; De Souza e Bispo Júnior, 2014). 

Os osteocondromas também podem afetar os metatarsos, metacarpos e falanges, 

manifestando-se como pequenas tumefações planas. Na coluna vertebral, os osteocondromas 

se desenvolvem próximos aos centros de ossificação secundária e, apesar das lesões vertebrais 

serem menos comuns, elas são consideradas importantes devido ao risco de comprometimento 

da função neurológica (Pannier e Legeai-Mallet, 2008; Ryckx; Somers; Allaert, 2013). 

Além disso, embora seja raro, há relatos de osteocondromas se desenvolvendo em 

ossos de ossificação intramembranosa, como os ossos do crânio (Hennekam, 1991; Hongo et 

al., 2015; Beltrami, 2016). 
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As manifestações clínicas da osteocondromatose podem variar amplamente, desde 

casos assintomáticos até casos graves com múltiplas complicações. Dentre as complicações 

mais comuns estão as deformidades esqueléticas significativas, como encurtamento de 

membros, curvatura óssea e discrepância no comprimento dos membros. Osteocondromas 

localizados próximos a nervos ou vasos sanguíneos podem causar compressão, resultando em 

sintomas neurológicos ou vasculares (Hennekam, 1991; Ryckx; Somers; Allaert, 2013; 

D’Arienzo et al., 2019).  

Embora rara, uma outra manifestação clínica que pode ocorrer em casos de 

osteocondromatose é a transformação maligna de um osteocondroma em condrossarcomas ou 

osteossarcomas, que geralmente são diagnosticados na vida adulta (Hennekam, 1991; 

D’Arienzo et al., 2019). 

Apesar de muitos autores sugerirem uma etiologia genética, os mecanismos exatos do 

desenvolvimento e etiopatogênese ainda não foram completamente elucidados (Hameetman et 

al., 2007a; Beltrami, 2016; D’Arienzo et al., 2019). 

2.2.1.2 Etiopatogenia 

 

Apesar de muitos autores sugerirem uma etiologia genética, os mecanismos exatos do 

desenvolvimento e etiopatogênese ainda não foram completamente elucidados (Beltrami, 

2016; D’Arienzo et al., 2019; Hameetman, et al., 2007).  

A osteocondromatose está fortemente associada a mutações nos genes EXT1 e EXT2. 

Esses genes codificam proteínas envolvidas na síntese de proteoglicanos de sulfato de 

heparano (HSPGs), que são essenciais para a regulação do crescimento e desenvolvimento da 

cartilagem e do osso (Hameetman et al., 2007a; Pannier e Legeai-Mallet, 2008; Pacifici, 

2017; Mundy et al., 2022).  

Os genes EXT1 e EXT2 codificam as proteínas exostosina-1 e exostosina-2, 

respectivamente, que formam um complexo enzimático responsável pela polimerização das 

cadeias sulfato de heparano (HS) no aparelho de Golgi (Hameetman et al., 2007b). O HS é 

um componente da matriz extracelular que regula diversas vias de sinalização celular, 

incluindo a sinalização do Indian hedgehog (IHH) e outras vias críticas para o crescimento e 

desenvolvimento ósseo incluindo aquelas mediadas por fatores de crescimento como os 

fatores de crescimento fibroblástico, proteínas morfogenéticas ósseas e proteínas WNT 

(D’Arienzo et al., 2019; Yang et al., 2019; Mundy et al., 2022). 
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A deficiência de HS resulta em sinalização desregulada do IHH, contribuindo para a 

formação de osteocondromas. Além disso, a desregulação das vias de sinalização BMP e 

Wnt/β-catenina também está frequentemente associada ao desenvolvimento de 

osteocondromas, devido a uma diferenciação excessiva e hipertrofia dos condrócitos 

(Hameetman et al., 2007a; Yang et al., 2019). 

A deficiência na síntese de HSPGs devido a mutações nos genes EXT leva à disfunção 

na sinalização dessas vias, resultando na formação anormal de cartilagem e ossificação. 

Estudos em modelos murinos demonstraram que a inativação específica de Ext1 ou Ext2 no 

pericôndrio ou na cartilagem leva ao desenvolvimento de osteocondromas, evidenciando a 

importância dessas proteínas na manutenção da homeostase do tecido cartilaginoso (Pacifici, 

2017; Mundy et al., 2022). 

Diversos modelos murinos têm sido desenvolvidos para estudar a patogênese dos 

osteocondromas e testar potenciais terapias. Esses modelos incluem a inativação sistêmica ou 

específica de Ext1 e Ext2 no pericôndrio ou na cartilagem (Pacifici, 2017; Garcia et al., 2021). 

Camundongos com inativação do gene Ext1 especificamente nas células da cartilagem (Col2-

Cre; Ext1fl/fl) desenvolvem múltiplos osteocondromas, reproduzindo as características 

clínicas observadas em pacientes com HME (Pacifici, 2017). 

Diversas vias de sinalização estão implicadas na patogênese dos osteocondromas, 

incluindo as vias BMP, Hedgehog e WNT/β-catenina. Além disso, a via de sinalização do 

receptor do ácido retinoico (RAR)-γ tem sido identificada como um regulador importante da 

formação óssea endocondral (Jiang et al., 2014; Garcia et al., 2021). 

2.2.2 Osteocondromatose Na Medicina Veterinária 

 

Embora a osteocondromatose seja bem documentada em humanos, sua ocorrência em 

animais é menos comum, mas igualmente significativa do ponto de vista clínico e patológico. 

Diversas espécies são suscetíveis à osteocondromatose, incluindo cães, gatos, cavalos, 

mustelídeos, suínos, roedores, morcegos, pandas e aves (Giddings e Richter, 2000; Mozos et 

al., 2002; De Brot et al., 2013; Jung et al., 2015; Gómez et al., 2023; Kovach-Zukin et al., 

2024).  

Em cães, a osteocondromatose tende a ocorrer em raças grandes e gigantes, como 

Pastor Alemão e São Bernardo. A condição geralmente se manifesta durante o crescimento, 

com múltiplos osteocondromas aparecendo nos ossos longos, especialmente nas metáfises de 
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fêmur, tíbia, ossos da pelve, costelas e vértebras (Caporn e Read, 1996; Mozos et al., 2002; 

Silva et al., 2021). 

Em felinos, a osteocondromatose é frequentemente associada à infecção pelo vírus da 

leucemia felina (FeLV) (Thompson; Dittmer, 2016; Reis et al., 2017; Szilasi et al., 2022). A 

condição pode afetar gatos de qualquer raça e idade, sendo mais comum em animais adultos 

(Mozos et al., 2002; Szilasi et al., 2022). Em gatos, além dos ossos longos, os 

osteocondromas podem ser encontrados frequentemente nas vértebras e articulações. Essas 

lesões podem causar compressão medular e outros problemas neurológicos (Perazzi et al., 

2013; Szilasi et al., 2022; Gómez et al., 2023). 

Em equinos, a osteocondromatose é uma condição pouco frequente, que quando 

ocorre, tende a afetar os ossos longos, especialmente o fêmur, a tíbia e o rádio e pode resultar 

em claudicação e outras complicações locomotoras. Durante muitos anos, pesquisas nessa 

espécie animal, serviram como base para o estudo de exostoses múltiplas e suas 

características etiopatogênicas em humanos (Leone et al., 1987; Newell; Roberts; Baskett, 

1996; Muirhead et al., 2003). 

Além disso, a osteocondromatose foi relatada em morcegos frugívoros, incluindo 

espécies como Pteropus giganteus, Pteropus poliocephalus e Rousettus aegyptiacus; nestes 

morcegos as lesões foram predominantemente observadas nas costelas e nas vértebras 

(Duncan et al., 1996; Jung et al., 2015). 

Ademais, a osteocondromatose também foi relatada em pandas vermelhos (Ailurus 

fulgens), onde múltiplas exostoses foram observadas, principalmente nas articulações úmero-

rádioulnar, além de extensa formação de novo osso periosteal e osteosclerose dos ossos ulna e 

rádio em dois dos casos, e leve deposição de novo osso periosteal nos fêmures. Um dos 

animais também apresentou hiperostose significativa do crânio e das mandíbulas. As 

condições nutricionais desses animais revelaram concentrações dietéticas adequadas de cálcio 

e fósforo, mas níveis excessivos de vitamina A e D, sugerindo hipervitaminose como possível 

causa das lesões (Lynch; Mccracken; Slocombe, 2002). 

As lesões em furões domésticos (Mustela putorius furo) parecem ser menos frequentes 

e tendem a aparecer em membros, como na articulação úmero-rádioulnar (Kovach-Zukin et 

al., 2024). Em suínos, as lesões são frequentemente relatadas nas costelas e articulações (De 

Brot et al., 2013). 
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De modo geral, os osteocondromas podem se desenvolver em qualquer osso que passe 

por ossificação endocondral, mas são mais comumente encontrados em locais específicos 

dependendo da espécie afetada (Caporn e Read, 1996; Newell; Roberts; Baskett, 1996; 

Bezerra et al., 2019; Gómez et al., 2023). Os ossos longos, como o fêmur, a tíbia, o úmero e o 

rádio, são os locais mais comuns de lesão em todas as espécies. As lesões geralmente ocorrem 

nas metáfises, que são as regiões de crescimento ativo, principalmente nas regiões próximas 

às extremidades dos ossos (De Brot et al., 2013; Bezerra et al., 2019; Silva et al., 2021; 

Szilasi et al., 2022). Embora raro, os osteocondromas podem se desenvolver na mandíbula e 

em outros ossos do crânio, inclusive nos ossos advindos de ossificação intramembranosa, 

especialmente em gatos (Turrel; Pool, 1982; De Brot et al., 2013; Kovach-Zukin et al., 2024). 

A osteocondromatose, apesar de raras em aves, tem sido relatada em algumas 

espécies, incluindo aves de rapina como Milhafre-preto (Milvus migrans) e em aves 

domésticas como periquito-de-máscara-negra (Agapornis personata). Nestes animais, as 

lesões geralmente se localizam nas metáfises dos ossos longos, como o fêmur e a tíbia, bem 

como nas vértebras. Essas lesões podem variar em tamanho e número, e são frequentemente 

bilaterais e simétricas (Giddings e Richter, 2000; Jung et al., 2015). 

2.2.2.1 Etiopatogenia 

 

Tal como abordado em casos na medicina humana, tem-se investigado o papel da 

alteração das vias de sinalização sulfato de heparano, como as vias EXT1/2, como principal 

mecanismo do desenvolvimento de osteocondromas na medicina veterinária (Detcharoenyos; 

Pattanapon; Petchdee, 2022; Gómez et al., 2023). Entretanto, em felinos, estudos indicam que 

a osteocondromatose em gatos é uma condição multifatorial, onde o vírus da leucemia felina 

(FeLV) desempenha papel significativo, mas não exclusivo (Figura 1) (Fujii et al., 2022; 

Gómez et al., 2023). 

O FeLV é um retrovírus que afeta felídeos e é transmitido principalmente através de 

saliva, mordidas, transfusões de sangue e, menos comumente, de mãe para filhote durante a 

gestação ou lactação (Hofmann-Lehmann e Hartmann, 2020). Este vírus pode causar uma 

ampla gama de doenças, incluindo imunossupressão, anemia, citopenias e processos 

neoplásicos (Levitin et al., 2003; Hofmann-Lehmann e Hartmann, 2020). 

O vírus da leucemia felina apresenta uma fita simples de RNA que, após entrar na 

célula hospedeira, transcreve seu RNA viral em DNA através da enzima transcriptase reversa. 
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Este DNA viral é então integrado ao genoma da célula hospedeira, onde pode permanecer 

latente ou iniciar a produção de novos vírions e ser liberado da célula hospedeira para 

infecção de outras células (Hartmann, 2012; Powers et al., 2018; Hofmann-Lehmann e 

Hartmann, 2020). 

Devido à integração do DNA viral e seus oncogenes aos componentes nucleicos das 

células hospedeiras, pode haver mutação gênica com o desenvolvimento de neoplasias, 

incluindo linfomas e, em alguns relatos, osteocondromas (Hartmann, 2012; Powers et al., 

2018; Szilasi et al., 2022). A detecção de partículas virais em tecido cartilaginoso em animais 

com osteocondromas já foi confirmada por alguns pesquisadores, sugerindo que a infecção de 

células periosteais, como os fibroblastos, pelo vírus da FeLV, pode estar associada à 

osteocondromatose em felinos (Dernell, 2007; Szilasi et al., 2022). Entretanto, devido à alta 

incidência de casos “espontâneos” (em animais negativos para o vírus), faz-se necessária uma 

abordagem mais detalhada sobre o real papel oncogênico no desenvolvimento desta neoplasia 

em gatos (Fujii et al., 2022; Gómez et al., 2023). 

Em equinos, a etiologia para múltiplas exostoses é frequentemente associada a 

distúrbios genéticos e metabólicos, fatores endócrinos, biomecânicos e deficiências 

nutricionais, que possam resultar em ossificação endocondral anormal (Muirhead et al., 

2003). 

A etiologia da osteocondromatose em aves ainda não está completamente elucidada, 

mas estudos sugerem que tanto fatores genéticos quanto ambientais podem desempenhar 

algum papel na etiopatogenia da doença. Porém, devido à baixa incidência e diagnóstico, é 

necessária uma investigação mais detalhada sobre esses fatores etiológicos (Giddings e 

Richter, 2000; Jung et al., 2015). 
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Figura 3. Principais vias de sinalização envolvidas no desenvolvimento da osteocondromatose. 

Principais vias de sinalização na osteocondromatose. Mutações nos genes EXT1 e EXT2 causam 

deficiência de sulfato de heparano, desregulando vias como Hedgehog, WNT/β-catenina e BMP, que 

afetam o crescimento celular. A infecção pelo vírus da leucemia felina (FeLV) é sugerida como 

contribuinte para o desenvolvimento da doença em felinos. 

 

2.3 DIAGNÓSTICO  

Os métodos de diagnóstico da osteocondromatose incluem exames de imagem, 

avaliações anatomopatológicas e histopatológicas e testes genéticos (Le Roux; Kirberger; 

Bogner, 2014; Guo et al., 2017; Khandwala et al., 2017). 

O exame clínico pode revelar deformidades ósseas visíveis, claudicação e dor à 

palpação dos ossos afetados. As radiografias são essenciais para visualizar os osteocondromas 

e determinar sua localização, tamanho, grau de invasão óssea e mineralização (Santos-

Guzmán et al., 2016; Guo et al., 2017). Os osteocondromas aparecem como protuberâncias 

ósseas bem definidas cobertas por uma camada de cartilagem. A biópsia óssea e a análise 

histopatológica confirmam a presença de tecido cartilaginoso e ósseo característico dos 

osteocondromas (Santos-Guzmán et al., 2016; Thompson e Dittmer, 2016). 

 



32 
 

 

2.3.1 Exames De Imagem  

Os exames de imagem são essenciais no diagnóstico inicial e no acompanhamento da 

osteocondromatose. A radiografia é frequentemente o primeiro exame realizado, revelando 

projeções ósseas exofíticas que emergem das metáfises dos ossos longos, como o fêmur, a 

tíbia e o úmero. Esses osteocondromas apresentam uma continuidade do córtex e da medula 

óssea com o osso subjacente, característica distintiva que ajuda a diferenciá-los de outras 

lesões ósseas (Khandwala et al., 2017; Tepelenis et al., 2021). 

Além da radiografia, a tomografia computadorizada (TC) pode ser utilizada para uma 

avaliação mais detalhada das lesões, especialmente para visualizar a extensão dos 

osteocondromas e sua relação com estruturas anatômicas adjacentes. A ressonância magnética 

(RM) é particularmente útil para avaliar a cartilagem que recobre os osteocondromas e 

detectar sinais precoces de transformação maligna, como o aumento da espessura da 

cartilagem (Le Roux; Kirberger; Bogner, 2014; Khandwala et al., 2017; Tepelenis et al., 

2021). 

2.3.2 Aspectos Anatomopatológicos 

À macroscopia, as lesões de osteocondromatose são frequentemente observadas como 

projeções ósseas recobertas por tecido cartilaginoso (Levitin et al., 2003; Szilasi et al., 2022). 

As estruturas podem variar de massas nodulares a anquilosantes, geralmente multifocais a 

coalescentes, irregulares, brancacentas, firmes a duras, que podem se manifestar em diferentes 

regiões ósseas, porém com maior frequência em ossos advindos da ossificação endocondral, 

como ossos longos e costelas (Perazzi et al., 2013; Gómez et al., 2023). 

Na avaliação histopatológica, o osteocondroma se apresenta como uma proliferação de 

células neoplásicas mesenquimais, semelhantes a condrócitos, em diferentes graus de 

maturação (Shupe et al., 1981; Caporn e Read, 1996; Gómez et al., 2023). Essas células 

neoplásicas estão localizadas centralmente ou próximas a áreas de osteogênese, onde são 

observados focos de deposição de matriz osteoide, assim como osso trabecular maduro com 

osteócitos em suas lacunas, circundando cavidades medulares. Nessas cavidades, há uma 

grande quantidade de osteoblastos revestindo as superfícies ósseas, enquanto a presença de 

osteoclastos é raramente observada. Na região central, é comum encontrar células 

hematopoiéticas e tecido adiposo, similar ao encontrado na medula óssea (Caporn e Read, 

1996; Silva et al., 2021). 
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2.3.3 Avaliação Gênica  

Os testes genéticos desempenham papel fundamental no diagnóstico da 

osteocondromatose, especialmente em casos familiares ou suspeitos de mutações herdadas. A 

maioria dos casos de osteocondromatose está associada a mutações nos genes Ext1 e Ext2, 

que codificam proteínas envolvidas na biossíntese do HS (Agaram et al., 2020). A 

identificação dessas mutações pode ser realizada por meio de sequenciamento de nova 

geração (NGS), que permite a detecção de mutações pontuais, inserções, deleções e outras 

variantes genéticas. Além disso, a hibridização genômica comparativa (CGH) e a análise de 

polimorfismos de nucleotídeo único (SNP) podem ser utilizadas para identificar grandes 

deleções ou duplicações que afetam os genes Ext (Kyriazoglou et al., 2011; Guo et al., 2017; 

Agaram et al., 2020). 

2.4 TRATAMENTO E PROGNÓSTICO  

O prognóstico para a osteocondromatose varia dependendo da espécie, número, 

tamanho e localização das lesões, e a presença de complicações associadas. Frequentemente, 

devido à condição benigna da lesão, o tratamento é sintomático e o prognóstico é bom, 

especialmente se as lesões forem detectadas e tratadas precocemente (Tepelenis et al., 2021). 

Lesões com diagnóstico mais tardio e associado a outras complicações, como compressão de 

tecidos, podem apresentar um prognóstico mais reservado (Levitin et al., 2003). 

Em felinos com osteocondromatose associada ao FeLV, o prognóstico é mais 

reservado devido à natureza progressiva da infecção viral em comparação com gatos 

negativos para o vírus (Thompson e Dittmer, 2016; Szilasi et al., 2022). 

A cirurgia para a remoção completa ou parcial dos osteocondromas, visando melhorar 

a qualidade de vida do paciente, é frequentemente bem-sucedida (Le Roux; Kirberger; 

Bogner, 2014; Silva et al., 2021). No entanto, em casos raros, os osteocondromas podem 

sofrer transformação maligna para condrossarcoma, o que piora significativamente o 

prognóstico (De Souza; Bispo Júnior, 2014; Tepelenis et al., 2021). 

Em casos graves com múltiplas exostoses expansivas e compressivas, o prognóstico 

pode ser reservado, e a condição pode eventualmente levar à incapacidade de locomoção ou 

sinais neurológicos (Le Roux; Kirberger; Bogner, 2014; Tepelenis et al., 2021), ou, em 

animais, à necessidade de eutanásia por motivos de bem-estar (Franch et al., 2005; Thompson 

e Dittmer, 2016; Szilasi et al., 2022). 
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Devido às diversas vias de sinalização implicadas na patogênese dos osteocondromas, 

incluindo as vias de sinalização do receptor do ácido retinoico-γ, alguns pesquisadores têm 

realizado estudos terapêuticos com agonistas seletivos do RAR-γ, como o palovaroteno, 

visando obter métodos de inibição da ossificação endocondral ectópica, que poderia resultar 

em osteocondromas (Yang et al., 2019; Garcia et al., 2021; Tepelenis et al., 2021). Estudos 

pré-clínicos demonstraram que o palovaroteno inibe a formação de osteocondromas em 

modelos murinos, levando ao início de ensaios clínicos para avaliar sua eficácia e segurança 

em pacientes com HME (Garcia et al., 2021). 

 

3 RELATO DE CASO 

Uma agapornis fêmea (Agapornis fischeri), com aproximadamente três anos de idade, 

foi encaminhada ao setor de Patologia da Escola de Veterinária da Universidade Federal de 

Minas Gerais para exame de necropsia. O animal vivia com outros 11 agapornis em um 

grande viveiro onde tinha espaço para se movimentar livremente e voar. A alimentação 

consistia em uma mistura de sementes para papagaios. Em março de 2023, a ave deixou de 

realizar a postura de ovos como usualmente fazia e começou a apresentar comportamento 

apático, permanecendo no ninho por períodos prolongados, com dificuldades respiratória e 

alimentar, além da incapacidade de voar. 

No exame clínico, foram observados vários aumentos de volume nos ossos dos 

membros, esterno e crânio. No exame radiográfico, além dos nódulos previamente observados 

durante o exame físico, foram diagnosticados nódulos radiopacos nas costelas e vértebras. 

Gabapentina (10 mg/mL) e suspensão oral de enrofloxacina (25 mg/mL) foram prescritas, 

além de suplemento vitamínico. Houve leve melhora na apatia, mas a ave não recuperou a 

capacidade de voar, permaneceu com dificuldade respiratória e foi a óbito. 

Na necropsia, foram visualizados nódulos brancos, bem definidos e duros, variando de 

alguns milímetros a 0,3 cm de diâmetro na articulação radiocarpal direita, terço médio da ulna 

esquerda, região distal do úmero direito, terços médio e distal das costelas, além das vértebras 

cervicais C6 e C7, vértebras torácicas T3 e T6 e vértebra lombar L1 (Fig. 2A). Um nódulo 

com as mesmas características foi visualizado no crânio, no centro do osso parietal (Fig. 2B e 

C), comprimindo o cérebro. No esterno, houve um aumento significativo de volume, com um 

crescimento expansivo, irregular e duro, de aparência multinodular que se projetava em 

direção à quilha, comprometendo sua forma anatômica e concavidade (Fig. 2D). 
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Figura 4. Aparência macroscópica da osteocondromatose em Agapornis fischeri. A) Múltiplas 

formações ósseas neoplásicas (osteocondromas) localizadas na articulação radiocarpal direita, no terço 

médio do rádio e ulna esquerdos, e nas costelas e vértebras cervicais direita e esquerda (setas). B) 
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Formação neoplásica no crânio (seta), vista lateral. C) Formação neoplásica no crânio (seta), vista 

dorsal. D) Formação neoplásica no esterno, vista lateral direita (seta). 

O esqueleto foi dissecado, e um exame radiográfico post-mortem foi realizado. Todos 

os aumentos de volume observados no esqueleto mostraram radiopacidade variável, 

dependendo do local do osso afetado (Fig. 3). As amostras do esqueleto e tecidos moles foram 

fixadas em formalina tamponada neutra a 10%, descalcificadas em solução de EDTA a 10% e 

processadas pela técnica rotineira de inclusão em parafina. Cortes histológicos de 4μm foram 

corados por hematoxilina e eosina (HE) para análise microscópica.  

Microscopicamente, foram observadas proliferações neoplásicas mais frequentemente 

na superfície cortical dos ossos afetados. A neoplasias eram expansivas, encapsuladas e bem 

delimitadas. A proliferação estava delimitada por uma cápsula de tecido conjuntivo, e abaixo 

da cápsula havia uma espessa camada de condroblastos bem diferenciados e hipertróficos, 

dispostos irregularmente. Sobre este tecido cartilaginoso, havia uma grande quantidade de 

matriz óssea ou trabéculas de tecido ósseo maduro e mineralizado formadas a partir de 

ossificação endocondral. Na neoplasia, o tecido ósseo trabecular maduro apresentava lacunas 

com osteócitos centrais, e entre as trabéculas ósseas, havia tecido hematopoiético e adiposo 

(Fig. 4 e 5). A quantidade de tecido ósseo e cartilaginoso dentro dos nódulos variava 

dependendo da localização, com alguns nódulos sendo mais ossificados. Com base nas 

características radiográficas, macroscópicas e microscópicas, foi firmado o diagnóstico de 

osteocondromatose. 
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Figura 5. Aparência radiográfica da osteocondromatose em Agapornis fischeri. A) Projeção 

ventrodorsal, mostrando múltiplas neoformações ósseas radiopacas com limites imprecisos, localizadas 

na articulação radiocarpal direita, no terço médio do rádio e ulna esquerdos, nas costelas direitas e 

esquerdas e nas vértebras cervicais e lombares (setas). B) Projeção laterolateral esquerda, mostrando 
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neoformação neoplásica radiopaca no crânio (seta). C) Projeção ventrodorsal do esterno, mostrando um 

aumento acentuado na radiopacidade (seta). 

 

Figura 6. Aparência microscópica da osteocondromatose em Agapornis fischeri. A) Fragmento do 

esterno mostrando nova formação óssea bem diferenciada e expansiva. Barra: 5 mm. B) Ampliação da 

região mostrada em A, demonstrando formação óssea neoplásica a partir do periósteo, com manutenção 

do tecido ósseo pré-existente (seta). Barra: 100 µm. C) Fragmento de costela mostrando formação óssea 

multinodular, bem diferenciada e expansiva (setas). Barra: 1 mm. D) Ampliação da área mostrada em 

C, demonstrando uma camada externa de tecido cartilaginoso bem diferenciado (seta). Barra: 100 µm. 

E) Fragmento da região da articulação radiocarpal mostrando formação óssea bem diferenciada e 

expansiva (seta). Barra: 2 mm. F) Ampliação da área mostrada em E, mostrando trabéculas ósseas 

espessas e confluentes (seta). Barra: 50 µm. 
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Figura 7. Aparência microscópica da osteocondromatose em Agapornis fischeri. 

A) Fragmento do crânio mostrando nova formação óssea expansiva (seta). Barra: 5 mm. B) Ampliação 

da região mostrada em A, demonstrando formação óssea neoplásica a partir do periósteo, com 

manutenção do tecido ósseo pré-existente (seta). C) Fragmento das vértebras cervicais mostrando nova 

formação óssea multinodular, bem diferenciada e expansiva (setas). Barra: 2 mm. D) Ampliação da 

área mostrada em C, demonstrando uma área de tecido cartilaginoso bem diferenciado (seta). Barra: 

100 µm. E) Fragmento das vértebras lombares mostrando formação óssea multinodular, bem 

diferenciada e expansiva (seta). Barra: 2 mm. F) Ampliação da área mostrada em E, mostrando 

trabéculas ósseas espessas e confluentes (seta). Barra: 100 µm. 
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3.1 DISCUSSÃO  

O Os tumores ósseos primários em aves são raros (Reece, 1996; Dittmer et al., 2012), 

sendo o osteossarcoma e o condroma os mais diagnosticados (Dittmer et al., 2012), seguidos 

pelo osteoma e condrossarcoma (Turrel; McMillan; Paul-Murphy, 1987; Dittmer et al., 2012). 

Até o momento, apenas dois casos de osteocondroma e osteocondromatose em aves foram 

descritos, sendo o primeiro de origem extra-esquelética (Giddings e Richter, 2000; Jung et al., 

2015). No entanto, este parece ser o primeiro relato de osteocondromatose em agapornis com 

envolvimento não apenas dos ossos provenientes da ossificação endocondral, mas também do 

crânio, de origem intramembranosa. 

A etiopatogenia da osteocondroma/osteocondromatose é desconhecida; no entanto, 

algumas hipóteses são sugeridas com base na semelhança entre a camada cartilaginosa do 

osteocondroma e a cartilagem de crescimento ósseo. Em gatos, a doença parece estar 

relacionada a infecções pelo vírus da leucemia felina. Em humanos, cães e cavalos, a forma 

poliostótica da doença possui natureza hereditária autossômica dominante (Craig e 

Thompson, 2016). Em humanos, essa forma é resultado de mutações nos genes Ext1 e Ext2, 

que levam a uma diminuição do sulfato de heparano, resultando em aumento da resposta aos 

proteoglicanos morfogenéticos ósseos e subsequente condrogênese excessiva no anel 

pericondrial (Hameetman et al., 2007a). Sabe-se que o vírus da leucose/sarcoma aviária 

(ALSV) está associado a sarcomas em galinhas, incluindo condromas, osteomas e 

osteossarcomas (Nair et al., 2020); no entanto, não há evidências do envolvimento deste vírus 

no osteocondroma. 

Acredita-se que a criação e manutenção de psitacídeos em cativeiro, como animais de 

companhia, possam predispor a uma maior ocorrência de neoplasias devido a fatores como 

endogamia, exposição a agentes carcinogênicos, doenças infecciosas, principalmente virais, 

manejo dietético inadequado e maior longevidade em relação à vida livre (Latimer, 1994). 

A ave deste relato foi a única no viveiro a apresentar a doença, e o fato de ter sido 

diagnosticada na idade adulta sugere um crescimento tumoral lento, diferente do observado 

em mamíferos, cuja manifestação é mais frequente na infância antes do fechamento das placas 

epifisárias (Mozos et al., 2002). Além disso, alguns osteocondromas presentes na ave estavam 

mais ossificados em comparação com outros. Em alguns nódulos, havia apenas remanescentes 

de tecido cartilaginoso. Durante a fase de expansão tumoral, a lesão é composta por uma 

camada de cartilagem hialina externa semelhante a uma placa de crescimento, mas sem a 
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mesma organização. Adjacente a essa camada, há trabéculas ósseas formadas por ossificação 

endocondral, conforme observado em alguns nódulos. No entanto, em lesões maduras, o 

tecido cartilaginoso entre o tecido ósseo torna-se menos evidente devido ao processo de 

ossificação, podendo, em alguns casos, levar à ossificação completa do nódulo (Craig e 

Thompson, 2016). 

Distinguir o osteocondroma do osteoma pode ser particularmente desafiador nesses 

casos em que o tumor já está totalmente ossificado, exigindo análises histológicas detalhadas 

para diagnóstico diferencial. 

Os locais mais afetados pelo osteocondroma em cães e cavalos incluem as metáfises 

dos ossos longos, costelas, escápulas, vértebras e osso pélvico (Newell; Roberts; Baskett, 

1996; Le Roux; Kirberger; Bogner, 2014; Silva et al., 2021), com relatos de envolvimento da 

traqueia em cães (Craig e Thompson, 2016). Osteocondromas no crânio foram relatados 

apenas em humanos (Hongo et al., 2015), gatos (Doige, 1987) e cervos da cauda-branca 

(Williams; Thorne; Yorgason, 1989). Em aves, a asa é o local mais frequentemente acometido 

por tumores ósseos primários em geral (Giddings e Richter, 2000; Jung et al., 2015; 

Thompson e Dittmer, 2016), sendo o crânio o segundo local mais comum. Já as vértebras, 

esterno e costelas são locais incomuns (Giddings e Richter, 2000; Jung et al., 2015). 

No entanto, em relação ao osteocondroma, este parece ser o primeiro relato em uma 

ave onde o crânio é afetado. Embora a osteocondromatose, em muitos casos, não seja 

clinicamente significativa, a localização da lesão pode interferir mecanicamente na ação de 

tendões e ligamentos. Quando localizada nas vértebras ou no crânio, pode comprimir a 

medula espinhal ou o cérebro (De Souza e Bispo Júnior, 2014). Assim, os sinais clínicos 

dependem da localização e do tamanho do tumor. 

As dificuldades respiratórias e alimentares observadas no agapornis deste relato 

podem ter ocorrido devido ao aumento do volume neoplásico na região do esterno, 

comprometendo a expansão torácica, e devido ao nódulo na vértebra cervical. A dificuldade 

em voar foi provavelmente causada pelo envolvimento dos ossos das asas. 

Apesar de ser uma neoplasia rara em aves, o osteocondroma deve ser considerado nos 

diagnósticos diferenciais de neoplasias ósseas primárias, especialmente em aves mantidas em 

cativeiro. 
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3.2 CONSIDERAÇÕES FINAIS  

A osteocondromatose é uma neoplasia óssea raramente diagnosticada em aves, 

principalmente quando afeta ossos originados da ossificação intramembranosa. Neste caso, 

observou-se a presença de múltiplos nódulos ósseos radiograficamente identificados, que 

estavam associados a alterações macroscópicas compatíveis com lesões proliferativas e 

características histológicas indicativas de uma neoplasia bem diferenciada. 

A maior ocorrência de tumores em aves de cativeiro, como psitacídeos, aponta para a 

necessidade de pesquisas que aprofundem a compreensão dos fatores predisponentes, bem 

como aprimorem abordagens diagnósticas e terapêuticas. Compreender a osteocondromatose 

em aves é fundamental para o desenvolvimento de estratégias de prevenção e manejo mais 

eficazes. 
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