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INTRODUCAO

AS DOENCAS MUSCULOESQUELETICAS CONTINUAM AUMENTANDO EM ESCALA GLOBAL, CAUSANDO SIGNIFICATIVO IMPACTO
SOCIOECONOMICO E DIMINUICAO DA QUALIDADE DE VIDA. AS DESORDENS MAIS COMUNS QUE AFETAM AS ESTRUTURAS
MUSCULOESQUELETICAS SAO OSTEOARTRITE E TENDINOPATIAS, CONDICOES ORTOPEDICAS COMPLICADAS RESPONSAVEIS POR
GRANDE DOR E DEBILITACAO. O ACIDO HIALURONICO (AH) INTRA-ARTICULAR TEM SIDO UMA FERRAMENTA TERAPEUTICA SEGURA,
EFICAZ E MINIMAMENTE INVASIVA PARA O TRATAMENTO DESSAS DOENCAS. VARIOS ESTUDOS, DESDE A BEIRA DO LEITO ATE A
PRATICA CLINICA, REVELAM OS MULTIPLOS BENEFICIOS DO AH, COMO LUBRIFICACAO, ANTI-INFLAMATORIO E ESTIMULACAO DA
ATIVIDADE CELULAR ASSOCIADA A PROLIFERACAO, DIFERENCIACAO, MIGRACAO E SECRECAO DE MOLECULAS ADICIONAIS.
COLETIVAMENTE, ESSES EFEITOS DEMONSTRARAM RESULTADOS POSITIVOS QUE AUXILIAM NA REGENERACAO DE TECIDOS
CONDRAIS (FIG. 1) E TENDINOSOS (FIG 2) QUE, DE OUTRA FORMA, SAO DESTRUIDOS PELAS CONDICOES CATABOLICAS E
INFLAMATORIAS PREDOMINANTES OBSERVADAS NA LESAO TECIDUAL.

)

R A e / repetitive mechanical oo =0 s o

SO S nCenaee iy, Stress

L =~ == == =" .= /activation of pro-

WV T M e T SR N

. 0,0 AN = SUS5 S inflammatory cascade .
a £ 0.7 5 '\":'..- AN S e
Receptor
3 CD44 . SH)
Arthritic mec:%er;ical ’\ |
knee factors  Cartilage Myofibroblast _, rip osis
IL 19 Hyaluronic acid

therapy
C NF-kB ) G = l ) Catabolic Regulates | o U o
----------------------------------- 1239813 factors v Monocyte differentiation B\X\\“\ v Tenocyte proliferation
N\
|

LMW HA <TmDa

uonelauabaq

aseyd Aiojewwepu|

C

/ Macrophage polarization / Procollagen — Collagen
Cox 2 (M1 —> M2) v/ Neo-vascularisation

v Enhanced ECM deposition-
synthesis, migration of proteoglycans

“--”-u

2 i

] - g'

)’ Y = c

el Q ®

| o)) -

J =, ®

A 3 3
©

HMW HA >5 - 7 mDa S )

(@) —

Normal g a

Fig. 1. Acido Hialurénico em joelhos com artrite Fig. 2. Acido Hialurénico em tendinopatias.
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OSTEOARTRITE TENDINOPATIA

A osteoartrite (OA), uma das doengas articulares degenerativas e O estresse mecanico repetitivo pode fazer com que tendécitos e
progressivas mais comuns, € uma das principais causas de dor e fibroblastos se liguem ao fator transformador de crescimento [
incapacidade em individuos adultos, afetando aproximadamente (TGF-B) e citocinas pro-inflamatorias, levando a sua diferenciacao
/% da populagdo global.7]. Os numeros tém aumentado em miofibroblastos [62]. Uma vez concluido o processo de
significativamente nas Ultimas décadas [8], e isso provavelmente € cicatrizacdo, o0 estresse mecanico nos miofibroblastos é removido
atribuido a fatores como o envelhecimento da populagdo e a e essas células sofrem apoptose. O problema comeca quando
incidéncia de problemas de saude, especialmente a sindrome esse mecanismo falha, pois os miofibroblastos desencadeiam um
metabolica [9-11]. A OA € influenciada pela complexa interacdo processo hiperproliferativo que culmina em fibrose, uma das
entre fatores locais, sistémicos e externos, que consequentemente principais caracteristicas histologicas da tendinopatia [63]. A
determinam o resultado da progressao e a resposta do paciente a0 angiogénese é um evento critico no processo de cicatrizagio e €
tratamento.12]. As caracteristicas mais notaveis incluem perda pro- regulada principalmente pelo fator de crescimento endotelial
gressiva da cartilagem articular, formagao de osteofitos, espessa- vascular (VEGF), que estimula a migracdo de células endoteliais
mento do osso subcondral, inflamagao sinovial intensificada, dete- via quimiotaxia e vasodilatacdo. Porém, na tendinopatia, a neovas-

rioragao ligamentar e meniscal e hipertrofia articular geral.10]. cularizacdo pode levar a deterioracdo das propriedades mecanicas
) R N e ate rupturas. Alem disso, o surgimento e o crescimento interno
ACIDO HIALURONICOINTRODUCAO de fibras nervosas sensoriais apds 0 processo neoangiogénico no

O acido hialurdnico (AH) € um composto biologico natural tendao podem desencadear nocicepcdo e dor em pacientes com
presente em muitos tecidos e fluidos.1]. O AH foi isolado pela tendinopatia.58]. O surgimento descontrolado e aberrante de
primeira vez como glicosaminoglicano (GAG) em 1934 por Meyer fibras nervosas sensoriais no tenddo durante a tendinopatia é
e Palmer a partir do humor vitreo bovino. Posteriormente, o AH fol  indicativo de uma falha na resposta de cicatrizacdo, o que pode
identificado em outros o6rgaos e tipos de tecidos, como pele, |evar ao aumento da sinalizacdo da dor. Este processo também

articulagbes e cordao umbilical humano, para citar alguns. Os desempenha um papel nas alteracdes hiperproliferativas
pesquisadores descobriram que este produto também pode ser observadas na tendinose.63].

sintetizado por muitas especies bacterianas, como Escherichia ~
P P CONCLUSOES

coli, Bacillus subtilis, e Streptococcus zooepidemicusvia fermen- , |
tacdo [2]. Convenientemente, a estrutura quimica e as proprie- © AH € um composto essencial que pode ser encontrado

dades do HA s3o idénticas em vertebrados e bactérias.1]. Mais naturaimente em muitos 0rgaos e tecidos e desempenha um
importante, descobriu-se que é produzido por varios tipos de papel vital na saude musculoesquelética, especialmente em con-

células no corpo durante diferentes estagios do ciclo celular, dicoes dolorosas, como osteoartrite e tendinopatias. A adminis-
sendo um dos principais componentes da matriz extracelular tracao intra-articular de AH como ferramenta ortobioldgica € um
(MEC) [3]. Em humanos, o HA tem sido considerado para o procedimento minimamente invasivo com eficacia e seguranca
tratamento de condicées musculoesqueléticas dolorosas, como demonstradas. Essa alternativa tera-péutica oferece multiplos
tendinopatias e distUrbios degenerativos, como osteoartrite beneficios associados a inflamagao atenuada, lubrificagao, bio-
(OA).4,5]. O HA tem sido utilizado para o gerenciamento de varias Mecanica aprimorada, proliferagao celular, diterenciagao, mi-

condicdes de saude desde a década de 1970 devido as suas gracao e biossintese e secrecao de proteinas aprimoradas.
propriedades fisico-quimicas e fungdes bioldgicas Unicas, pois /APesar do numero crescente de novos derivados de AH para o

esta molécula estabelece fortes interacdes com células e ECM  tratamento de doencas ortopedicas, investigagoes futuras ainda
[3,6]. sao necessarias para compreender melhor os fatores que

contribuem para o reparo do tecido musculoesqguelético.
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