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O acido hialurénico, também conhecido como sddio hialuranato, € uma molécula
glicosaminoglicana de alto peso molecular amplamente encontrada na matriz
extracelular corporal. Suas propriedades bioquimicas incluem: interacbes com
receptores que mediam migracéo celular, mitose, metastase tumoral, e inflamagao.
Devido as suas propriedades, o acido hialurénico tem sido usado em cirurgias
oftalmoldgicas, regeneragdo timpanica, tratamento de osteoartrite, artrite reumatoide,
ulceras de pele, preenchimento facial e, na odontologia, para tratamento de dor
temporomandibular, doenga periodontal, cirurgia oral, entre outros. Nesta revisao de
literatura foram analisados artigos encontrados na base de dados PubMed
referentes ao tema e observados os resultados em se tratando do uso deste
polissacarideo em cirurgia oral. Sete dos artigos encontrados mostraram resultados
positivos, sendo eles: formacdo e deposicdo Ossea, analgesia, efeito anti-
inflamatorio, e outros. Em se tratando de atividade anti-inflamatoria, encontrou-se
que o acido hialurénico € tdo efetivo quanto anti-inflamatérios esteroidais e né&o
esteroidais. Aléem disso, algumas de suas propriedades, como viscoelasticidade, n&o
imunogenicidade e biocompatibilidade demonstram que ele pode ser uma alternativa
possivel e vantajosa nas cirurgias orais. Em contrapartida, alguns autores ainda nao
afirmam a vantagem do uso, devido a falta de resultados, pequeno numero de
amostras e validacdo dos seus métodos de avaliagdo. Além disso, o acido
hialurdénico apresenta limitagdes, como por exemplo sua meia vida, de duracao de 2
a 3 dias e seu alto custo no mercado. Concluiu-se, por fim, que o acido hialurénico
apresenta propriedades vantajosas quanto ao uso em cirurgia oral, mas que seu uso
deve levar em consideragao suas limitacdes e cada caso em especifico.

Palavras-chave: Cirurgia Bucal. Analgesia. Acido Hialurénico.
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ABSTRACT

Hyaluronan, commonly known as hyaluronic acid is a high molecular weight
glycosaminoglycan molecule widely found in  body's extracellular matrix. Its
biochemical properties include: interactions with receptors that mediate cell
migration, mitosis, tumor metastasis, and inflammation. Due to its properties,
hyaluronic acid has been used in ophthalmologic surgeries, tympanic regeneration,
osteoarthritis treatment, rheumatoid arthritis, skin ulcers, facial fillers and, in dentistry,
for treatment of temporomandibular pain, periodontal disease, oral surgery, among
others. In this literature review, articles found in the PubMed database about the
topic were analyzed and the results regarding use of this polysaccharide in oral
surgery were observed. Seven of the articles found showed positive results, named:
bone formation and deposition, analgesia, anti-inflammatory effect and others.
Regarding anti-inflammatory activity, hyaluronic acid was found to be as effective as
steroidal and non-steroidal anti-inflammatory drugs. In addition, some of its
properties, such as viscoelasticity, non-immunogenicity and biocompatibility
demonstrate that it may be a possible and advantageous alternative in oral surgery.
In contrast, some authors still do not claim the advantage of use due to lack of
results, small sample size and validation of sample evaluation methods. In addition,
hyaluronic acid has limitations, such as its 2 to 3 day half life and its high cost in the
market. Finally, it was concluded that hyaluronic acid has advantageous properties
for use in oral surgery, but its use should take into account its limitations and each
specific case.

Keywords: Analgesia. Hyaluronic acid. Oral Surge
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1 INTRODUGCAO

O acido hialurénico é uma molécula glicosaminoglicana de alto peso
molecular, forte, estavel e muito soluvel em agua que interage com fatores de
crescimento e que participa na lubrificacdo de tecidos e da regulagdo da presséo
osmotica (Dechert et al., 2006; Yilmaz et al., 2017; Shuborna et al., 2019). Além
disso, possui propriedades importantes que incluem: modulacdo de células
inflamatorias, interagdo com proteoglicanas da matriz extracelular e com radicais
livres (Ballini et al., 2009). Nos tecidos corporais, pode ser encontrado amplamente
na matriz extracelular na forma de hialuranato, no pulmao, cérebro, tecidos
miscilares, rins, e tecidos passiveis de friccdo, como: joelhos, tenddes, e
revestimentos (Yilmaz et al., 2017; Shuborna et al., 2019).

Segundo Shuborna et al, o acido hialurénico apresenta propriedades
importantes como nao imunogenicidade e nado toxicidade, que fazem dele uma
opg¢ao para variadas aplicagdes. Atualmente, como descrito na literatura, este
material € utilizado, para tratamento de artrite reumatoide, catarata, exoftalmia, além
de suas utilizagdes na area estética como preenchedores faciais e revitalizantes
(Shuborna et al., 2019). Além disso, pode ser utilizado no tratamento de feridas
cutaneas cronicas, principalmente como opcdo de tratamento para Ulceras
diabéticas, que ndao completam seus estagios de cicatrizacdo normal devido a

condigao cronica de seus portadores (Dechert et al., 20006).
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2 REVISAO DE LITERATURA

O acido hialurénico, também conhecido como sédio hialuranato, é um
polissacarideo de alto peso molecular amplamente encontrado na matriz extracelular
corporal (Alcantara et al., 2018), especialmente no tecido conjuntivo e liquidos
sinoviais (Yilmaz et al., 2017). Suas propriedades bioquimicas incluem: interagdes
com receptores que mediam migragcdo celular, mitose, metastases tumorais, e
inflamac&o. Neste quesito, o acido hialurénico atua diminuindo prostaglandinas
(responsaveis por dor e inflamacgéo) e, consequentemente, aumentando o colageno
e promovendo melhor reparacdo e cura. No processo de cicatrizagdo, o acido
hialurdénico intervém aumentando a retencédo hidrica e provendo um processo de

crescimento e remodelagao local (Shuborna et al., 2019).

Além disso, apresenta propriedades vantajosas, como nao
imunogenicidade, n&o toxicidade, biodegradabilidade e viscoelasticidade, que reduz
a penetracéo de virus e bactérias nos tecidos, permitindo uma grande variedade de
aplicagbes medicinais (Alcantara et al., 2018; Shuborna et al., 2019). Seu uso é
amplamente difundido em varias areas da medicina, também devido ao fato de que
nao foram reportadas contraindica¢des e nem interagbes com outras drogas (Casale

et al., 2016).

Biologicamente, o acido hialurénico pode agir de acordo com dois
mecanismos: como uma estrutura molecular passiva e sinalizadora peso molecular-
dependente e, também, na modulacdo do balanco osmatico, hidratacdo tecidual, e
como propriedade fisica da matriz extracelular. Este polissacarideo pode determinar
acdes celulares a partir do vinculo com diversas proteinas, o que pode acarretar
desde efeitos pro até atividade anti inflamatoria (Shuborna et al., 2019). Segundo

Yilmaz et al, a atividade anti-inflamatoria, analgésica e o efeito positivo no suporte de
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infiltracdo celular estdo diretamente ligados ao seu peso molecular, ocorrendo
apenas se o material estiver peso molecular maior que 40 kilodaltons, caso contrario,
0 baixo peso molecular e o vinculo com proteinas pode determinar efeitos pro

inflamatorios (Dechert et al., 2006; Yilmaz et al., 2017; Shuborna et al., 2019).

O acido hialurénico tem sido usado em cirurgias oftalmicas,
regeneracao timpanica, osteoartrite, e artrite reumatoide (Engstrim et al., 2001;
Shuborna et al.,, 2019). Também ¢é utilizado como alternativa em tratamento de
ulceras crénicas cutédneas, como em casos de contra indicag&o cirurgica devido a

condicao clinica dos pacientes (Onesti et al., 2016).

Muitos estudos mostram que o acido hialurénico diminui alguns
sintomas, especialmente a dor pds-operatdria, tdo efetivamente quanto anti-

inflamatorios ndo esteroidais orais ou esteroidais injetaveis (Shuborna et al., 2019).

Sabe-se, atualmente, que algumas drogas podem causar problemas
devido aos seus efeitos adversos, e que cerca de metade da populacao brasileira
esta utilizando ou utilizou algum medicamento nas ultimas semanas (Gomes et al.,
2017). O acido hialurbnico aparece como uma possivel alternativa trans e
consequente pos-operatoria para pacientes com contraindicagdo de uso de alguns
medicamentos ou até para aqueles ja poli medicados. O uso de corticosteroides, por
exemplo, tem como efeitos adversos supressdo da adrenal, atraso na cicatrizagao

de feridas, e aumentada susceptibilidade a infec¢des (Shuborna et al., 2019).

Na odontologia, o uso mais difundido do acido hialurbnico € a
viscossuplementagdo da articulagcdo temporomandibular. Contudo, além disso,
segundo descrito por Casale et al, também é utilizado como tratamento coadjuvante

de gengivite, periodontite crénica, promovendo remissdo de sintomas desde a
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gengiva marginal até tecidos mais comprometidos, na correcdo de defeitos
infradsseos, cirurgias de implante e levantamento de seio visando uma cicatrizagao
mais rapida e diminuicdo do desconforto pos-operatorio dos pacientes e para

tratamento tépico de ulceras orais (Casale et al., 2016).

A insercdo de um gel de acido hialurénico em alvéolos apds extragao
de terceiros molares impactados (Yilmaz et al., 2017) mostrou-se significativa quanto
a analgesia pés-operatoria, podendo ser relacionada ao fato da contribuicdo anti
inflamatéria deste compdsito, fato importante quando se pensa que a primeira
semana pos-cirurgica € a que tem mais impacto na vida do paciente. A
administracao de acido hialurdnico é valida na sequéncia de uma cirurgia oral com
significativa melhora na qualidade de vida dos pacientes (Shuborna et al., 2019).
Este material também pode ser uma boa escolha pois tem vantagens clinicas para
reduzir o uso de anti-inflamatorios apos cirurgias de extragado de terceiros molares
(Yilmaz et al.,, 2017). Aléem disso, a falta de contraindicagdes, efeitos adversos e
interagbes com drogas torna a sua possibilidade de uso aumentada (Shuborna et al.,
2019). Quanto as avaliagbes poOs-operatorias, em se tratando de limitagcdo de
abertura bucal e edema, o uso os tornou significamente reduzidos em comparagéo
aos pacientes que receberam cloridrato de benzidamina, analgésico e anti-
inflamatdrio ndo esteroidal (Koray et al., 2014). Além disso, segundo Alcantara et al,
a reparagao 0ssea € acelerada nos alvéolos preenchidos com acido hialurdénico nos
primeiros 30 dias pds-operatérios da extracdo de primeiros molares, portanto este
biomaterial teve uma influéncia positiva no inicio do processo cicatricial (Alcantara et
al., 2018). Baldini et al, realizaram uma pesquisa onde foram selecionados pacientes
que necessitavam de extracdo dentaria devido a problemas endoddnticos ou

periodontais, e que seriam substituidos ao menos dois dentes por implantes
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dentarios. Durante a extragéo, foi realizada adicdo de osso autélogo associada a um
biopolimero de acido hialurbnico, e outro sitio apenas com osso autologo. Apos 4
meses foi inserido o implante no local e, apés 10 dias, observou-se um controle mais
efetivo do local contendo o polimero, melhores condigcdes cicatriciais e nao
contaminagao bacteriana do sitio cirdrgico. Concluiu-se neste estudo que o acido
hialurénico, gracas as suas proprias caracteristicas, auxilia no aumento do processo
de reparacdo, criando um ambiente ideal para recuperacdo e restauracdo de
confeccéo e tecidos O0sseos. Além disso, acelerou deposi¢cao 6ssea e remodelacao,
reduzindo o tempo de regeneragao O0ssea quando associado ao enxerto de osso

autodlogo (Baldini et al., 2010).
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3 DISCUSSAO

O acido hialurénico, uma das glicosaminoglicanas presentes na
matriz extracelular dos vertebrados, apresenta propriedades bioquimicas e
fisicoquimicas importantes que fazem dele uma molécula ideal para auxiliar na cura
de feridas e moderar a inflamacdo, como por exemplo: infiltracdo leucocitaria,
angiogénese e sintese de colageno (Ballini et al., 2009; Gocmen et al., 2015; Yazan

et al., 2019).

Como consequéncia, promove remissao de sintomas em doencas
periodontais desde a area de gengiva marginal até os tecidos periodontais mais
comprometidos (Casale et al., 2016). Alguns autores demonstraram, inclusive, que o
acido hialurénico pode reduzir dor e também inflamacéo local e sistémica. Sua
limitagdo principal parece ser o fato de ser eliminado nas primeiras 12 horas pés
cirurgia, o que torna inclusive esclarecida sua maior agdo nos primeiros dias pos-

cirargicos (Shuborna et al., 2019).

As cirurgias de extragdes dentarias de terceiros molares s&o as mais
frequentes cirurgias orais realizadas, e sabe-se que a qualidade de vida é
parcialmente comprometida por conta da dor, inchacgo e limitacido de abertura bucal

(Yilmaz et al., 2017; Shuborna et al., 2019).

Yilmaz et al. (2017) demonstraram em seu estudo que a insergéo de
2 ml de gel de acido hialurénico 8% no alvéolo pos extragéo e sutura podia reduzir a
dor pés-cirurgica, minimizando as sequelas da cirurgia. Além disso, segundo
Alcantara et al. (2018), este biomaterial pode ter uma influéncia positiva inclusive no
inicio do processo cicatricial alveolar, como demonstrado em seu estudo onde a
formagao 6ssea foi mais avangada nos primeiros 30 dias pos cirurgicos. Também foi

avaliado o uso de gel contendo o biomaterial intra-alveolar para prevencdo da
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alveolite seca, condicdo aguda Ossea que pode ocorrer em 0.5% a 5% dos
pacientes, e apesar dos autores apontarem que o gel usado pode ser considerado
para reduzir a ocorréncia, os resultados do estudo nao foram favoraveis nem para
dor, nem para alveolite seca (Bayoumi et al., 2015). No entanto, em se tratando da
cura de tecidos moles e osso, em um estudo sobre o efeito do acido hialurénico na
osteointegragdo de implantes, Yazan et al. (2019) concluiram que este biomaterial

pode ter um efeito favoravel na cura destes tecidos.

Algumas limitagbes s&o demonstradas, como por exemplo a
necessidade do peso molecular ser maior que 40 kilodaltons, visto que o alto peso
molecular € um inibidor da angiogénese, enquanto que o baixo peso a favorece
(Gocmen et al., 2017). Ainda, devido ao seu efeito antitrombdético, o acido hialurénico
parece aumentar o tempo de sangramento, como exemplificado por Gocmen et al.
Outro aspecto importante, que normalmente n&o é citado, € sua principal limitagéo
que parece ser a reabsor¢ao nas primeiras 12 horas seguidas poés cirurgia (Gocmen

et al., 2017; Shuborna et al., 2019).
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4 CONSIDERAGOES FINAIS

¢ No Brasil, atualmente ha uma importante limitagdo quando se trata do uso do
acido hialurénico em cirurgias orais, que € o fato do seu alto custo, fator que
na maioria das vezes pode inviabilizar seu uso pelo cirurgido-dentista frente a

outros métodos existentes.

e E importante que o profissional conheca que esta é mais uma opcéo de uso

para pés-operatdrios em cirurgias orais, com beneficios evidentes.

¢ Ainda sdo necessarias mais pesquisas com resultados expressivos e maiores
amostras com o objetivo de trazer uma maior significancia e credibilidade para

0 uso deste biomaterial.
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