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RESUMO

O acido hialurénico & um glicosaminoglicano naturalmente presente no organismo
humano, tendo um papel vital no funcionamento da matriz extracelular, onde representa
um dos principais componentes. As suas propriedades anti-inflamatarias e o seu papel na
cicatrizagao ha muito que tém sido aproveitados no campo da oftalmologia, ortopedia e
da dermatologia.

A doenca periodontal, por sua vez, € uma patologia de origem inflamataria, que atinge os
tecidos que conferem suporte e sustentacao a estrutura dentaria, quando nao tratads,
pode levar a perda de dentes e destruigao dssea.

Inicialmente, a terapéutica da doenga periodontal passa pelo tratamento mecanico que é
frequentemente associado a terapéuticas quimicas para potencializar a sua agao.
Recentemente, o uso do acido hialurdnico tem sido estudado como possivel adjuvante no
tratamento mecanico da doenga periodontal com resultados positivos a seu favor.
Considerando as limitagoes, a escassez de estudos e nos critérios pouco especificos
aplicados pelos estudos existentes, ndo se pode afirmar com clareza o potencial benéfico
do acido hialurénico. Contudo, as evidéncias preliminares sugerem que o acido hialurénico

possa ser um aliado quando utilizado associado ao tratamento da doenga periodontal.

Palavras-chave: “3cido hialurénico”, “doenga periodontal”, “periodontite”, “regeneragao

" on

periodontal”, “raspagem e alisamento radicular”.



ABSTRACT

Hyaluronic acid is a glycosaminoglycan which exists naturally in the human body, being
one of the main components of the extracellular matrix and having a very signficant role
in its working process. Due to its anti-inflamatory and healing properties, it's been widely
used for a while in the fields of ophthalmology, orthopedics and dermatology.

Periodontal disease is an inflamatory condition that affects the tissues that surround and
provide support to the teeth. When not properly treated, it may lead to tooth loss and
bone destruction.

In a first approach, periodontal disease treatment revolves around mechanical methods
which are frequently associated with chemical measures to maximize their action.
Recently, the use of hyaluronic acid has been studied as a possible adjuvant in the
mechanical treatmeant of periodontal disease with fairly good results reported.

Given its limitations, the lack of cientific studies and the non-consensual and unspecific
criteria applied to the studies done so far, it's not safe to declare with certainty the
potencial beneficial effects of the hyaluronic acid. However, the preliminar evidence
suggests that the hyaluronic acid may be an ally when used associated with the

treatment of periodontal disease.

Keywords: “hyaluronic acid”, “periodontal disease”, “periodontitis”, “periodontal

regeneration”, “scaling and root planing”.
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CAPITULO | - FUNDAMENTAGAQ TEORICA




1- INTRODUCAO

0 acido hialurénico (AH) é um glicosaminoglicano de alto peso molecular que esta
presente em altas concentragoes na pele, no corddo umbilical e no humor vitreo." 2 Pode
também ser encontrado em varios fluidos corporais, nomeadamente na saliva, no liquido
sinovial, no plasma sanguineo e no fluido crevicular. Além disso € um dos principais
componentes da matriz extracelular (MEC) do tecido conjuntivo O AH intervém em
processos de reparacao tecidular e cicatrizagao, o que leva a sua aplicagao local como
substancia anti-inflamatoria e anti-edematosa, sem efeitos secundarios indesejaveis.® %> 6
Em estado de saude oral, os tecidos do periodonto conjuntivos mineralizados e nao
mineralizados, representam um sistema cuja integridade é mantida de modo a combater
invasoes microbianas e prevenir a sua destruicao pelas enzimas e toxinas bacterianas. Na
presenca de uma inflamacao crénica associada a doenga periodontal, esta integridade é
perdida, provocando danos nos componentes da matriz extracelular. Tal condi¢ao quando
n3o tratada, é causa de destruicao de osso alveolar, mobilidade dentaria e por fim, perda
dentaria.>’

E presumivel, que a aplicagdo local do acido hialurénico nos sitios periodontalmente

comprometidos associada ao tratamento mecanico da doenga periodontal produza efeitos

benéficos a nivel da regeneragao dos tecidos periodontais e tratamento da doenga.®



2- OBJETIVOS

A presente revisdo bibliografica tem como objetivo principal:

1- Entender o envolvimento do 3cido hialurénico nos tecidos periodontais e o seu papel
terapéutico na doenga periodontal

E como objetivos secundarios:

2- Conhecer caracteristicas e propriedades do hialurdnico

3- Aprofundar conceitos acerca da doenga periodontal

4- Perceber se existem beneficios associados a utilizacao do acido hialurdnico aliado ao

tratamento da doenga periodontal.
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3- METODOLOGIA

Para a elaboragao da presente revisao bibliografica foi realizada uma pesquisa no periodo
compreendido entre Outubro de 2015 a Maio de 2016, com recurso a livros, glossarios
online, utilizagao do motor de busca Google Académico e na base de dados PubMed.
Na triagem dos artigos nao foram empregues limites temporais, contudo foram utilizados
critérios de inclusao e exclusao.

Foram incluidos os artigos:

- Cujo respectivo titulo se restringisse a utilizagao do acido hialurénico associado ao
tratamento da doenga periodontal e regeneragao periodontal

- Artigos relevantes da evidéncia atual acerca dos conceitos de doengas periodontais e
acido hialurénico.

Foram excluidos:

- Os artigos inacessiveis

- Artigos cujo resumo nao abordasse especificamente os temas em questao.

Para restringir os resultados, a pesquisa foi feita com associagao das palavras-chave:
“acido hialurénico + doenga periodontal”, “acido hialuronico + periodontite”, “acido
hialurénico + regeneracao periodontal”, “acido hialurénico + raspagem e alisamento
radicular”, o que resultou num total de 106, 42, 47 e 9 artigos, respetivamente. Destes,
foram seleccionados 20 artigos, dos quais 4 eram artigos de revisao. Estes ultimos
suscitaram bastante interesse devido a sua abordagem especifica do tema em questao e,
por isso, foi realizada uma pesquisa secundaria pela consulta das suas bibliografias, no
qual resultaram 46 artigos elegiveis.

Entendemos ainda que para uma abordagem especifica e atual dos conceitos da
periodontologia haveria a necessidade de consultar os livros de “Periodontologia Clinica”
de Carranza (2007) e “Periodontologia e Implantologia” de Lindhe (2003), o glossario
online e os papéis cientificos presentes no site da Academia Americana de
Periodontologia (AAP), de onde resultaram mais 5 artigos. Assim como o glossario da

biblioteca nacional de medicina dos Estados Unidos MeSH (medical subject headings).

"



4- FUNDAMENTOS TEORICOS

4.1- ACIDO HIALURONICO

4.1.1- Historia e concepgao

Em 1934, Karl Meyer e John Palmer isolaram uma substancia quimica, até entao
desconhecida, do humor vitreo do olho bovino. Os mesmos descobriram que esta
substancia possuia duas moléculas de aglcar, uma das quais era o “acido urénico”,
convenientemente, denominaram a substancia de “acido hialurénico”, sendo que “hyalos”
€ uma palavra derivada do grego que significa “vidro”. Nessa altura, os cientistas ainda

n3o sabiam que haviam encontrado uma das mais interessantes e proveitosa

macromolécula natural.> ™

O termo “hyaluronan” foi introduzido em 1986, em concordancia com a nomenclatura
internacional de polissacarideos, por Endre Balazs. Este novo termo abrange as diferentes
formas que a molécula pode adquirir, tanto de um acido, como de um sal.”

Atualmente, sabe-se que o AH esta presente em diversos organismos, desde os mais
simples, como bactérias, aos mais complexos seres eucarioticos. Nos seres vertebrados o
AH faz parte do tecido conjuntivo e pertence ao grupo dos polissacarideos, que sao
designados glicosaminoglicanos. E encontrado em altas concentragdes nos tecidos
conjuntivos do cordao umbilical, fluido sinovial, pele e humor vitreo. Encontra-se também
presente, em concentragoes consideraveis, nos pulmaes, rins, cérebro e no muasculo. Por
outro lado, no figado e no plasma é onde se observa menores concentragoes.> ™

A sintese celular do acido hialurénico &€ um processo Unico e altamente controlado, que
ocorre na membrana plasmatica e é realizado por uma proteina integral dessa mesma
membrana. Na sua sintese est3o envolvidas trés enzimas: acido hialurénico sintetase 1
(HAST), acido hialurénico sintetase 2 (HAS2) e &cido hialurénico sintetase 3 (HAS3). A
HAS3 sintetiza AH de baixo peso molecular, enquanto a HAST e HAS2 sintetizam AH de
alto peso molecular. Apos a sua sintese, a molécula é excretada diretamente para o
espaco extra-celular, onde interage com os outros constituintes da matriz extra celular de

forma a criar suporte e protecao ao redor das células.™ ™
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A degradacao do AH nas articulacoes e na pele ocorre por metabolismo local e, no resto
do organismo, pela via linfatica. Quando alcanga a corrente sanguinea, cerca de 85-90%
é eliminado pelo figado, 10% é eliminado pelos rins e apenas 2% é excretado na urina. 0
seu tempo de semi-vida varia de meio dia até dois ou trés dias.?

Os fibroblastos sao os principais responsaveis pela sintese do AH, mas intervém também
na sua degradacao através da producao de uma enzima denominada hialuronidase, que é
capaz de quebrar a3 molécula em pequenos fragmentos.”

A hialuronidase ao hidrolisar o acido hialurénico, um dos principais constituintes da
barreira intersticial, diminui a sua viscosidade, aumentando a permeabilidade dos tecidos.
Este fendmeno pode ser vantajoso no campo da medicina, na medida em que, em
conjunto com outras substancias pode ser usado para aumentar a velocidade de absorgao
de certos farmacos. Contudo, é também aproveitado por algumas bactérias, das quais se
destacam Streptococcus pyogenes, Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus aureus e
Clostridium perfringens, que sintetizam a enzima de forma a permitir e aumentar a sua
mobilidade pelos tecidos do hospedeiro e ainda como disfarce antigénico, impedindo o
reconhecimento por parte das células fagocitarias e do sistema imunoldgico.?8 1.20.21.22.23

O AH estabelece ligacoes com determinadas proteinas influenciando as suas fungoes.?“ De
entre uma vasta gama de proteinas que integram o grupo das hialderinas, destacam-se o
receptor de mediagao da motilidade do &cido hialurénico (RHAMM) e o CD44. Quando o AH
estabelece ligagao com o RHAMM, este activa uma tirosina quinase intracelular que induz
3 locomogao da célula.?> A interagago RHAMM-AH parece ter um papel fundamental na
injuria e reparagao tecidular.?6 Por sua vez, a ligagdo AH-CD44 revela um papel bastante
marcante na inflamacao, recrutamento e activacao de células T, crescimento tumoral e
fendmenos de metastase.”

O AH revela a capacidade de regulacao de variadas fungoes celulares, sugerido pelo facto
dos diversos modos com que o polimero se consegue ligar as superficies dessas mesmas
células. O AH aparenta estar implicado em fendmenos de mitose, migragao celular,
angiogénese, respostas imunitarias, fagocitose, e muitos outros processos.?

O peso molecular & uma variavel importante quando se aborda o AH, sendo que as suas
propriedades sao determinadas pelo seu peso. O AH com alto peso molecular apresenta

boa viscoelasticidade, capacidade hidratante e mucoadesividade, qualidades desejaveis
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quando se pretende intervir na cicatrizagao e nas areas da oftalmologia, ortopedia e
cosmética. Por outro lado, o AH com baixo peso molecular tem a capacidade de inibir o
crescimento tumoral e promover a angiogénese.?®

O AH de baixo peso molecular demonstra a habilidade de induzir a expressao de
mediadores inflamatorios. Contrariamente, o AH de alto peso molecular nao parece ter
essa capacidade, pois exibe inclusive um efeito protetor, bloqueando a inflamagao.?

Pelas suas propriedades e caracteristicas Unicas, o AH tem sido aplicado em diversas
areas da medicina das quais se destacam: na area da dermatologia e cosmética, em
preenchimentos faciais, na prevencao da formacao de cicatriz nas feridas cirlrgicas com a
administragao de AH durante a cirurgia, na ortopedia no tratamento da osteoartrite do
joelho e na artrite reumatdide, na oftalmologia, na medicina dentaria e na engenharia de
tecidos pelo seu importante papel durante a organogénese, migracao celular e
desenvolvimento em geral." 2 30.31.32

4.1.2- Estrutura quimica

A estrutura quimica do 3acido hialurdnico é composta por unidades repetidas de
dissacarideos nao sulfatados de acido glucurdnico-d e n-acetil-d-glucosamina conectados
por ligagdes alternadas de pontes glicosidias B(1-3) e p(1-4).3

O AH difere dos outros glicosaminoglicanos em varios aspetos, o seu elevado peso
molecular, que varia entre 10° e 107 Daltons, o seu extenso comprimento de 2-25
micrometros, o facto de ser n3o sulfatado e a sua sintese Unica que ocorre na membrana
plasmatica, ao contrario dos restantes glicosaminoglicanos, que ocorre no complexo de
Golgi e no reticulo endoplasmatico. E carregado negativamente e forma uma solugio
notavelmente viscosa.? %

Devido a sua organizagao molecular, a configuracdao do acido hialurénico pode ser
alterada, através de processos de esterificacao e liofilizagao, permitindo obter a estrutura
em esponjas ou membranas.®* Comparativamente, o acido hialurénico na forma
esterificada é mais resistente a biodegradagao enzimatica.®

Dado a sua extraordinaria massa molecular o AH tem atributos marcantes que destacam o

seu papel na matriz extracelular.?
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4.1.3- Propriedades biologicas e fisico-quimicas

As propriedades do AH s3o as principais responsaveis pela sua influéncia no
funcionamento celular, modificando o seu micro e macroambiente como resultado de
complexas interacgdes com células e componentes da matriz extracelular.?®

Nao esquecendo o seu papel estrutural na matriz extracelular, a sua capacidade de
interferéncia na migracao, adesao e diferenciacao celular, a intervencao estimulante na
formagao de dentina terciaria e o seu efeito na angiogénese ja supracitado, seguem-se
algumas das principais propriedades encontradas. 733

4.1.3.1- Osteo-condutor

Com o peso molecular adequado e em concentragoes optimas, o AH mostrou capacidade
de induzir a diferenciacdao dos osteoblastos e formacao de 0sso¥; num outro estudo,
também nas mesmas condicoes, o polimero apresentou a habilidade de potencializar as
propriedades osteogénicas e osteoinductoras de materiais de regeneragao 6ssea devido
ao seu efeito estimulante nos osteoblastos.*®

4.1.3.2- Biocompativel

O 3acido hialurénico n3o tem especificidade antigénica para tecidos ou espécies e
apresenta baixo potencial alergénico ou para desencadear uma resposta imunoldgica.®
4.1.3.3- Hidrofilico

Uma das principais caracteristicas do AH é a sua capacidade de reter agua; € uma das
substancias mais higroscopicas conhecidas na natureza, ao incorporar a solugao aquosa, é
capaz de aumentar o seu peso 50 vezes, sendo que 1 grama de AH é capaz de se ligar a 6
litros de agua. Ao longo do eixo do polissacarideo formam-se ligagoes secundarias com o
hidrogénio, o que gera uma torgdo na cadeia, conferindo alguma rigidez. Propriedades
ideais para preenchimento de espagos intercelulares, absorcao de choques e lubrificagao.
Esta ultima, leva a especular a sua possivel utilizagao para lubrificagao de articulacoes e
tecidos.23.7.31 40

4.1.3.4- Viscoelastico

Tal propriedade confere 3 matriz extracelular um grau de elasticidade que favorece a
troca gasosa e de moléculas pequenas, prevenindo contactos diretos entre células e
atuando como barreira a moléculas grandes e corpos estranhos como bactérias e virus,

aspeto particularmente relevante para o tratamento da doenga periodontal.3 %
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4.1.3.5- Anti-edematoso

O efeito anti-edematoso esta relacionado com a sua capacidade osmatica. O AH presente
na membrana exibe alta resisténcia contra o fluxo de agua, permitindo atuar como
barreira, contrariando grandes variagdbes no teor de agua, contribuindo para a
homeostasia dos tecidos.” 2> 4

4.1.3.6- Bacteriostatico

O AH apresenta a capacidade de inibir o crescimento bacteriano, contudo ndo mostra
propriedades bactericidas.

O seu efeito bacteriostatico varia consoante o seu peso molecular e a sua concentragao.
Um estudo realizado por Pirnazar ef a/ em 1999 que pretendia avaliar a capacidade
bacteriostatica do AH em estirpes como Streptococcus mutans, Porphyromonas gingivalis,
Prevotella oris, Actinobacillus actinomycetemcomitans, Staphylococcus aureus e
Propionibacterium acnes, concluiu que o seu efeito foi notdvel em todas as estirpes,
contudo, mais marcante em A.actinomycetemcomitans, P.Oris, S.aureus e Pacnes, sendo
que nas trés primeiras o AH mais efetivo foi em altas concentragoes e com peso molecular
médio. Todavia, de um modo geral, concentragdes médias de alto peso molecular tiveram
um efeito positivo significante em todas as seis estirpes testadas.*

4.1.3.7- Anti-inflamatério

A acao anti-inflamatdria do AH exdgeno parece estar relacionada com o seu poder de
sequestrar detritos e elementos inflamatadrios como prostaglandinas, metaloproteinases e
outras moléculas bio-ativas. Estas unem-se tanto de forma mecanica, como de ligagao
especifica a estrutura do acido hialurénico e sao eliminadas ao mesmo tempo que o
polissacarideo, quando este é drenado pela via linfatica, os componentes inflamatorios

s3o presumivelmente fagocitados.? “

4.2- DOENCA PERIODONTAL

4.2.1- Definigao

O suporte e @ manutengao dos dentes sao garantidos pelo periodonto, em situagoes de
saude periodontal, por quatro componentes principais: a gengiva, o ligamento periodontal,
0 cemento e o osso alveolar, que atuam em conjunto formando uma sé unidade. “0Os

constituintes da matriz extracelular de um determinado compartimento do periodonto
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podem influenciar a actividade celular de estruturas adjacentes. Assim, alteracoes
patologicas ocorridas em uma dessas estruturas podem gerar ramificagoes importantes
para a manutengao, reparo ou regeneragcao de outros componentes.”?

A doencga periodontal pode ser definida como um “processo patologico gue envolve o
periodonto, incluindo a gengiva, o osso alveolar, o cemento e o ligamento periodontal',
sendo que, neste grupo, as mais frequentes sao a gengivite e a periodontite.*

4.2.2- Classificagao

Em 1989, no workshop mundial de periodontologia clinica, cientistas e clinicos criaram
uma classificagao para as doencgas periodontais, contudo, mais tarde, estudos sugeriram
que essa classificagdo estaria baseada em critérios bastante subjectivos e propuseram
uma alteracao da mesma. Posto isto, a sua atualizacao resultou na classificagao de 1999
que ainda hoje se encontra em vigor.

Os critérios modificados foram a adi¢ao da secao de “Doencas Gengivais”, a alteracao de
termos que davam énfase a idade para classificar a periodontite, substituindo por
Periodontite Agressiva e Periodontite Cronica, a eliminagdo da secao de Periodontite
Refrataria, a clarificacdo da categoria Periodontite como manifestacao de Doencas
Sistémicas, a substituicao de Periodontite Ulcerativa Necrosante por Doencgas Periodontais
Necrosantes e a adicao de categorias como Lesoes Combinadas Periodontais-
Endoddnticas, Abcessos Periodontais e Desenvolvimento ou Deformidades e Condigoes
Adquiridas.> Segue-se uma tabela com a classificagao reduzida das doengas

periodontais.*®
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- Gengivite induzida por placa bacteriana

- Lesbes gengivais nao induzidas por placa
bacteriana

- Localizada
- Generalizada

- Localizada
- Generalizada

- Associada a alteracoes hematoldgicas
- Associada a alteracoes genéticas
- Associada a alteracoes sistémicas indefinidas

- Gengivite ulcerativa necrosante
- Periodontite ulcerativa necrosante

- Abcesso gengival
- Abcesso periodontal
- Abcesso pericoronal

- Lesoes endodonticas-periodontais
combinadas

- Fatores locais relacionados ao dente que
predispdem a doengas gengivais induzidas
por placa ou periodontite

- Deformidades e condigdes mucogengivais ao
redor do dente

- Deformidades e condigbes mucogengivais em
rebordos edentados

- Trauma oclusal

Tabela 1 — Classificagao reduzida das doengas periodontais.

4.2.3- Gengivite
As doencas gengivais aparecem em dois grupos distintos: associadas a placa bacteriana e
nao associadas a placa bacteriana, sendo o primeiro grupo o mais frequente. Esta

condigao pode ser caracterizada pela presencga de sinais clinicos de inflamagao na gengiva
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e associados aos dentes, que pode ser observada num periodonto sem perda de insergao
ou num periodonto com perda de insergao prévia, acometido pela periodontite, mas que
recebeu terapia periodontal, e no momento a perda 6ssea se encontra estavel e nao
progressiva.“

Quanto aos sinais clinicos presentes, podem observar-se alteragbes na forma, cor,
tamanho, consisténcia e na tendéncia para o sangramento. Sendo caracteristicas
frequentes o edema, uma cor vermelho vivo, inchago que induz uma falsa formagao de
bolsa periodontal e sangramento a sondagem. A localizacao € um fator importante, sendo
que a gengivite pode estar localizada a um determinado local ou generalizada ¥/

Na gengivite associada a placa bacteriana, existe uma interaccdo entre os

microorganismos com os tecidos e as células inflamatarias, a resposta a esta relagao pode
ser exacerbada quando associada a factores sistémicos como a diabetes mellitus, ou
alteracoes hormonais, @ medicamentos ou desnutri¢ao.”

4.2.4- Periodontite

A periodontite é definida como “uma doenga inflamatoria dos tecidos de suporte dos
dentes, causada por microorganismos especificos ou grupos de microorganismos
especificos, resultando numa destruicdo progressiva do ligamento periodontal e 0sso
alveolar, com formacao de bolsa, retraccdo ou ambas”. Clinicamente o que distingue a
gengivite da periodontite é a perda de inser¢do, geralmente acompanhada com a
formacao de bolsa periodontal e alteragoes na densidade e altura do osso alveolar.*

A progressao da doenca varia de longos periodos de tempo em que a perda de insergao
ocorre a um ritmo lento até curtos periodos em que se observa uma perda exacerbada.*®

O processo inflamatorio caracteristico da periodontite induz, através de heterdlise
enzimatica, a destruicao dos componentes da matriz extracelular, levando ao aumento da
producao de altos niveis de glicosaminoglicanos que se tornam presentes no fluido
gengival, como é o caso do sulfato de condroitina 4, usado para a confirmagao de
periodontites activas.?

4.2.5- Etiopatogenia

4.2.5.1- Etiopatogenia da gengivite

Para o desenvolvimento da gengivite é necessaria a presenga de placa bacteriana que ird

induzir direta ou indiretamente alteragdes patoldgicas nos tecidos.
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Histopatologicamente a gengivite é dividida trés fases: lesao inicial, lesao precoce e lesao
estabelecida.

Na lesao inicial observa-se ativagao do sistema complemento e do sistema das cininas do
hospedeiro, vias do acido araquidonico e quimiotaxia de neutrofilos devido aos
constituintes bacterianos e ao efeito vasodilatador causado pelos seus produtos.
Consequentemente observam-se alteracoes nas células epiteliais, alteracoes vasculares e
degradagao de colagénio.

J3 na lesao precoce presencia-se um infiltrado crescente de linfocitos T e uma
degradagao de colagénio ainda mais intensa que a anterior.

Na presenca de uma lesao estabelecida, o infiltrado passa a ser de linfécitos B e células
plasmaticas advindas da sua diferenciagao.

Em estagios mais avangados da gengivite, os antigénios bacterianos tém a capacidade de
penetrar nos tecidos periodontais, guiando a ativagao de células imunitarias, responsaveis
por induzir alteracoes patoldgicas, caracteristicas de uma inflamagao cronica.

Na maior parte dos casos, esta condigao € reversivel, sendo que uma meticulosa
eliminacao da placa bacteriana sera suficiente para resolver a gengivite cronica sem
destruicao residual. “®

4.2.5.2- Etiopatogenia da periodontite

A patogénese da periodontite &€ muito varidvel e pode diferir entre pacientes ou mesmo no
proprio paciente entre locais e periodo.

Do ponto de vista histolégico, observa-se uma predominancia de células plasmaticas,
perda de elementos do tecido conjuntivo e reabsorgao 6ssea.

O inicio e a progressao da periodontite sao dependentes da presenga de microorganismos
capazes de causar a doenga, esta capacidade depende de trés caracteristicas principais:
habilidade de colonizar, de escapar aos sistemas de defesa do hospedeiro e de produzir
substancias que iniciem a destruicao tecidual. Estas habilidades sao expressas por
particularidades que as bactérias possuem e que as auxilia no processo, como fimbrias,
adesinas que permitem a associagao ao0s tecidos e presenga de um polissacarideo que
providencia resisténcia.

Em estados de salde periodontal existe uma barreira natural de defesa, contudo, algumas

espécies bacterianas tém a capacidade de quebrar essa barreira com mecanismos
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especificos. No caso de Actinobacillus actinomycetemcomitans e Campylobacter rectus
existe uma evidéncia de producao de leucotoxinas que directamente dizimam os
neutrofilos. Ja Porphyromonas gingivalis produz enzimas proteoliticas que degradam
diretamente anticorpos e proteinas do complemento ou previnem a sua acumulagao na
superficie bacteriana. A. Actinomycetermncomitans possui ainda a capacidade de suprimir a
resposta imunitaria, assim como, juntamente com P. ging/valis invadir e penetrar os
tecidos do hospedeiro, A Actinomycetemcomitans consegue atravessar as células
epiteliais até ao tecido conjuntivo subjacente, o que explica a dificuldade em erradicar
esta bactéria mesmo apds o desbridamento mecanico.

Os efeitos bacterianos na destruicao periodontal podem ser de forma direta ou indireta. A
forma direta é mais significante nos estados iniciais da periodontite; P. gingivalis por
exemplo, apresenta a capacidade de produzir enzimas que directamente irao degradar os
tecidos circundantes das camadas superficiais do periodonto.

J3 a forma indireta, por sua vez, € um processo mais complexo. Assim que 0S mecanismos
de proteg3o sao ultrapassados pelas bactérias, e os tecidos e células adjacentes sao
expostos, é iniciado um processo destrutivo mediado pelo hospedeiro.

Os leucdcitos polimorfonucleares no processo de fagocitose, aquando a desgranulacao,
derramam enzimas no espaco extracelular, tais enzimas sao responsaveis por degradar
colagénio e constituintes da membrana.

Em estados avangados de periodontite, os mondcitos, fibroblastos e leucdcitos por
estimulo de componentes bacterianos como lipopolissacarideos, ativam a produgao de
citocinas e mediadores inflamatdrios que, por sua vez, promovem 3 libertagao
metaloproteinases da matriz, responsaveis pela destruicdo dos componentes da matriz
extracelular e do 0sso alveolar.*®

4.2.6- Fatores de risco

E aceite que a etiologia da doenga periodontal é a presenca de bactérias especificas com
tal viruléncia capaz de desencadear uma resposta infecciosa, contudo, a severidade e a
susceptibilidade individual para a doenga sao variaveis.

Existem alguns fatores ndo modificaveis responsaveis por alterar a resposta individual a

doenga, dos quais se destacam a genética, o género masculino e a presenga de algumas
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condicoes sistémicas, como patologias associadas a deficiéncias nas fungoes dos
neutrofilos e osteoporose, responsavel por alterar a densidade do o0sso alveolar.®

A diabetes mellitus surge aqui como um fator modificavel, uma vez que, apesar de nao ser
passivel de ser curada, pode ser controlada. Existem evidéncias que demonstram que
pacientes com um indice glicémico controlado tém menos probabilidade de desenvolver a
doenca periodontal ou quando desenvolvida, respondem melhor a terapéutica periodontal
do que os pacientes com um indice glicémico descontrolado. Tanto a diabetes tipo |, como
a tipo Il ou mesmo a gestacional aparecem igualmente associadas a um aumento da
prevaléncia, severidade, extensao, progressao e possivel inicio da periodontite. Para tal,
contribuem fatores associados a doenga, como deficiéncias nas fungoes dos neutrofilos,
alteragdes microvasculares, alteragdes no metabolismo do colagénio que refletem um
aumento da degradagao de colagénio e uma diminuigdo na sua sintese, assim como
reducao na formagao da matriz 6ssea. O consumo de substancias psicoactivas como o
alcool e o tabaco sao também importantes fatores de risco. O consumo de alcool, apesar
de ser dependente da dose, esta associado a um aumento da severidade da perda de
insercao clinica. J3 o tabaco, a fonte de mais de 4000 toxinas, € um dos principais fatores
de risco. Em fumadores observam-se alteracoes diretas na microflora bacteriana, o calibre
vascular € alterado, o que reflete uma diminuicao do sangramento gengival. Tal
diminuicdo, sugere uma perturbagao adjacente da resposta imunitaria, possivelmente
responsavel pela perda de insercao clinica e da reabsorcao Ossea. O tratamento
periodontal tende a ser melhor sucedido em nao fumadores. 84950

Fatores psicoldgicos como o stress parecem também estar envolvidos no aumento da
susceptibilidade para a perda de insergao clinica e reabsorgao 6ssea alveolar. O aumento
da producao de IL-6 em resposta ao stress psicoldgico parece estar envolvido neste
processo. O stress pode também modificar comportamentos que irao comprometer a
saude periodontal, como uma higiene oral deficiente e mudancas nos habitos
alimentares.“0

E importante a eliminagdo ou modificagdo dos fatores de risco passiveis de alteracdes
para a terapia periodontal, ou no caso dos factores nao modificaveis, a identificagao de

pessoas de risco de modo a direccionar convenientemente a intervengao. *°
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43- ACIDO HIALURONICO E DOENGA PERIODONTAL

4.3.1- Acido hialurénico no periodonto

O acido hialurdnico foi identificado em todas as estruturas periodontais, sendo
particularmente predominante nos tecidos nao mineralizados, como a gengiva e o
ligamento periodontal e presente, em menos quantidade, nos tecidos mineralizados, como
0 cemento e 0 0ss0 alveolar. E também encontrado no fluido crevicular gengival, devido ao
polimero compreender 40% do total dos glicosaminoglicanos presentes na gengiva, o que
resulta num continuo furnover e renovacao do acido hialurénico nos tecidos gengivais
levando a sua constante presencga no fluido crevicular gengival.>" > >3

O acido hialurdnico de alto peso molecular presente nos tecidos periodontais é sintetizado
pela HAS 1 e HAS 2 presentes nos fibroblastos e queratindcitos da gengiva e do ligamento
periodontal, nos cementoblastos do cemento e nos osteoblastos do osso alveolar.™

Os proteoglicanos presentes na matriz extracelular formam numa rede altamente
estruturada e organizada em perfeito equilibrio, o que confere a tipica consisténcia firme
e as propriedades normais da gengiva. Neste sentido, o acido hialurénico tem um papel
estrutural importante. Em pacientes com doenga periodontal, foi constatado, que existia
uma perda do equilibrio estrutural da matriz e, em particular, que existia uma perda de
acido hialurénico de alto peso molecular devido ao processo enzimatico e as
hialuronidases advindas das bactérias caracteristicas da doenca periodontal.’ 3 4. 54 E
também evidente uma degradagao do acido hialuronico na presenca de doenga
periodontal por espécies reactivas de oxigénio, nomeadamente o superdxido e o hidroxilo,
libertados por componentes inflamatorios.®

4.3.2- Papel do acido hialurénico na cicatrizagao periodontal

Além de todas as propriedades do acido hialurdnico ja citadas anteriormente, este &€ um
componente chave em diversas fases associadas ao processo de cicatrizagao em ambos
os tecidos mineralizados e nao mineralizados, tendo um papel relevante na inflamagao, na
fase de granulacao, na formagao de novo epitélio e remodelagao tecidular.®

No estadio inicial da fase inflamatdria, os tecidos s3o ricos em acido hialurdnico,
proveniente das células encarregues da sua sintese, que estao presentes nos locais
afectados do periodonto ou derivado do fornecimento sanguineo aos locais inflamados.>

A sua intervencao nesta fase passa por fornecer um suporte estrutural, devido a sua
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interacgao com o coagulo de fibrina, que modula a infiltragao de células inflamatorias e
da matriz extracelular no local da inflamagao. Além disso, o acido hialurénico promove a
resposta inflamataria, por induzir os fibroblastos, queratindcitos e os cementoblastos a
produzir citocinas pro-inflamatdrias®; este estimulo na resposta inflamat6ria promove a
sintese de mais acido hialuronico pelas células endoteliais.”” Outro papel importante e a
destacar & a capacidade do AH inibir a colonizacao e a proliferacdao de bactérias
anaerobicas presentes no sulco gengival e nos tecidos periodontais adjacentes, de um
modo direto, atuando ele préprio como bacteriostatico®, ou de um modo indireto devido
ao seu envolvimento na migragdo e aderéncia de macréfagos e polimorfonuclear
leucdcitos ao local da inflamagao, promovendo a fagocitose e extirpagdo dos agentes
bacterianos.® 8

Por outro lado, um pouco contraditério, o AH regula a resposta inflamatoria, atuando
como um antioxidante, por eliminacao das espécies reativas do oxigénio derivadas das
células inflamatdrias® ¢ o que ajuda na estabilizagao do tecido de granulagao, pois
apesar das espécies reactivas de oxigénio ajudarem na eliminagao dos
periodontopatdégenos, a sua superproducao tém outros efeitos adversos como destruir
outros componentes da matriz extracelular, causar danos em constituintes celulares como
no ADN, lipidos e proteinas e alterar o metabolismo das células periodontais responsaveis
pela sintese da matriz extracelular.® O AH parece também moderar a resposta inflamataéria
e estabilizar o tecido de granulagao por prevenir que enzimas provenientes das células
inflamatarias degradem proteinas da matriz extracelular.®'

J3 na fase de granulagao e de reepitelizagao, o AH atua na promogao da migragao das
células da matriz extracelular para o tecido de granulagao, na proliferagao celular e na
organizagao do tecido de granulagao.®

Mais tarde, na fase de granulagao, a sintese de acido hialurdnico cessa e as
hialuronidases degradam o AH em AH de baixo peso molecular®, responsavel pela
formagdo de novos vasos sanguineos (angiogénese) nos locais lesados.?8

4.3.3- Acido hialurénico associado ao tratamento da doenga periodontal

A base do tratamento da doenga periodontal e a primeira abordagem recomendada é a
terapéutica nao cirdrgica que, convencionalmente, consiste no desbridamento mecanico

supra e infra-gengival e na instrugdao e motivagdo do paciente para a higiene oral.
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Contudo, a raspagem e o alisamento radicular (RAR) por si s6, nem sempre se mostra
eficiente na eliminagdo da inflamagao gengival e na erradicagao de todos os agentes
patogénicos. A localizagdo dos organismos patogénicos no tecido conjuntivo sub-epitelial,
assim como o risco de aumentar a profundidade da bolsa e os fatores anatéomicos, sao
limitacoes que comprometem a efetividade do desbridamento mecanico. Deste modo,
torna-se necessario e conveniente a associagao de agentes antimicrobianos a este
método.”- 63

O uso de agentes antimicrobianos locais e sistémicos associados a RAR tem exibido
melhorias adicionais. A utilizagao de antibidticos sistémicos esta mais indicada para as
formas agressivas da periodontite e a sua aplicagdo deve ser limitada, uma vez que tém
repercussoes a nivel sistémico, como interaccdes medicamentosas e o possivel
desenvolvimento de resisténcias. Por outro lado, a aplicacao topica mostra a vantagem de
concentrar o farmaco no local onde é necessario, nao expondo o resto do organismo.® Um
estudo conduzido por Bonito Arthur J ef a/ em 2005, indicou que dos agentes
antimicrobianos aplicados topicamente os que exibiram melhores resultados foram a
tetraciclina, a minociclina, o metronidazol e a cloro-hexidina.fs E neste contexto que surge
0 acido hialurénico como um recente agente quimioterapico utilizado topicamente como
coadjuvante para o tratamento da doenga periodontal.®

E evidente o papel multifuncional que o AH tem no processo de cicatrizagdo, resultado da
sua biocompatibilidade e das suas propriedades quimicas e bioldgicas. De destacar a sua
adesividade, ideal para manter a preparagao de AH no sulco gengival® e as suas
caracteristicas reoldgicas, responsaveis pela sua consisténcia que atua como uma barreira
para evitar a proliferacdo bacteriana para os tecidos periodontais.' E portanto esperavel
que a sua aplicagao topica nos locais periodontalmente lesados produza efeitos benéficos
em modular e acelerar a resposta do hospedeiro.t?

Um estudo conduzido por Mesa et a/. em 2002, concluiu que a aplicagao topica de um gel
de AH foi efetivo em controlar e reduzir a inflamagao, o indice de sangramento gengival e
a profundidade das bolsas gengivais, assim como uma redugao significante na
proliferacao de linfocitos e fibroblastos.®

Varios estudos concluiram que um gel que contenha AH representa um Gtil coadjuvante

na terapia da gengivite, no caso, a destartarizagdo, com resultados mais rapidos e
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eficientes na regeneracao periodontal, no controlo da inflamagao e do sangramento
gengival. ' > 7 3 Pode também observar-se uma redugao significante na atividade das
peroxidases e das lisoenzimas associadas ao processo inflamatorio.”!

Em 2009, Ballini et a/ num estudo que pretendia avaliar o potencial de uma preparagao
de AH esterificado como coadjuvante no processo de regeneragao 6ssea, concluiu que um
enxerto 6sseo autdlogo combinado com uma preparacao esterificada de acido hialurénico
de baixo peso molecular possui a capacidade de acelerar a formagao de novo 0sso em
defeitos infra 6sseos.’’ J3 em 2010 Cantore et a/ concluiram que a preparagao esterificada
de acido hialurénico gera um microambiente ideal para a regeneragao tecidular, assim
como promove de uma forma mais rapida o processo de reparagao e cicatrizagao.®’

O processo de regeneragao tecidual guiada quando associado a um gel biodegradavel de
AH, mostra efeitos benéficos superiores do que quando a abordagem é feita sem esta
associagao. Os beneficios sao notdrios em termos de ganho no nivel de insergao clinica,
na reducao da profundidade das bolsas periodontais e no preenchimento do defeito a
nivel radiografico. Foi ainda comprovada a seguranga na utilizagdo da membrana
reabsorvivel em conjunto com o AH, sem evidéncias de respostas alérgicas, infegoes ou
qualquer outra complicacao.®®

Quando o AH é utilizado como coadjuvante da raspagem e alisamento radicular em
pacientes com periodontite crénica, estudos indicam uma reducao na profundidade de
sondagem, assim como uma reducdo no sangramento & sondagem. E ainda de salientar
uma prevengao da recolonizagao bacteriana.> 6369.70

Quando aplicado topicamente, a habilidade do AH em penetrar nas camadas da derme é

um pouco controversa. Contudo, segundo Brown et a/ (1999) quando o AH entra em

Qs

contacto com a pele, este é absorvido e passa rapidamente desde a epiderme até

Q-

camada mais profunda da derme.”" Nao foram encontrados estudos em relagao

capacidade de penetracao do AH no sulco gengival ou na mucosa gengival.
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5- CONCLUSAO

Com a presente revisao bibliografica e tendo em conta os objectivos formulados
inicialmente aos quais se pretendeu dar resposta, conclui-se que:

1- 0 acido hialurénico tem um papel multifuncional no processo de cicatrizagao
periodontal que é evidente na fase da inflamacao, na fase de granulacao, na formagao de
novo epitélio e na remodelagao tecidular. Quando associado ao tratamento mecanico da
gengivite, parece ter um efeito positivo no controle da inflamagdo e diminuicdo do
sangramento gengival. Esta remissao sintomatica nao € apenas confinada a gengiva
marginal, sendo também observada quando associada a raspagem e alisamento radicular
de bolsas periodontais mais profundas, resultando numa diminuigdo da profundidade de
sondagem e na prevengao da colonizagao bacteriana.

Quando associado a procedimentos cirurgicos de regeneracao 0ssea, o AH revela ter
efeitos benéficos e acelerar o processo de reparacao e cicatrizacao.

2- 0 AH é um polimero naturalmente presente no organismo humano com propriedades
Unicas que tém sido, ha varios anos e com sucesso, aproveitadas em multiplos campos da
medicina. As suas particularidades anti-inflamatorias, anti-edematosas e bacteriostaticas
sugerem que 3 sua aplicacao associada ao tratamento da doencga periodontal possa ser
benéfico.

3- A doenca periodontal é caracterizada por ser uma condi¢ao inflamatdria e o seu
tratamento assenta na eliminagao do agente causal. Numa tentativa de potencializar a
terapéutica mecanica da doenca periodontal, esta muitas vezes & associada a agentes
antimicrobianos quimicos.

4- As evidéncias preliminares sugerem que o acido hialurdnico possa ser um aliado
quando utilizado associado ao tratamento da doenca periodontal. Contudo, sao
necessarios mais estudos a longo termo, com critérios mais especificos, a cerca do modo
de atuacao, da efectividade de penetragao do produto na mucosa gengival, do modo e do
tempo de aplicagao e da concentragao ideal, para que se possa afirmar com clareza que o

acido hialurénico produz um efeito benéfico.
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CAPITULO Il — RELATORIO DO ESTAGIO




1- RELATORIO DAS ATIVIDADES PRATICAS DAS DISCIPLINAS DE ESTAGIO SUPERVISIONADO

1.1- Estagio em Clinica Geral Dentaria
O Estagio em Clinica Geral Dentaria decorreu na Unidade Clinica Nova Saude — Gandra.

Regido pela Prof. Doutora Filomena Salazar e supervisionado pelos Profs. Mestre Joao

Baptista e Mestre Luis Santos. Teve a duragao de 280 horas e foi concretizado num

periodo de 5 horas semanais, compreendidas entre as 19h e as 00h de cada Quarta-Feira.

Teve inicio no dia 16 de Setembro de 2015 e terminou no dia 15 de Junho de 2016. A

clinica possuia 11 equipamentos a funcionar simultaneamente e todos os materiais

necessarios @ uma adequada intervengao dentaria.

Este estagio permitiu um contacto intimo com aquela que serd a nossa realidade

profissional futuramente, com uma média de 2 a 3 pacientes por estagio e com uma

grande variedade de atos clinicos, desde destartarizacoes, exodontias, restauragoes a

endodontias.

Os atos clinicos efetuados durante este periodo encontram-se discriminados na tabela 2.

1 1
1 0
1 0
9 8
16 8
2 0
4 2
1 1
35 20

17
24

2
6
2

55

Tabela 2. Atos clinicos realizados como operador e como assistente, durante o Estagio em

Clinica Geral Dentaria.
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1.2- Estagio Hospitalar

O Estagio Hospitalar decorreu na Unidade Hospital Padre Américo em Penafiel. Regido
pelo Prof. Doutor Fernando Figueira e supervisionado pelo Mestre Rui Bezerra e pela Prof.
Doutora Maria do Pranto. O estagio compreendeu um total de 196 horas, executadas num
periodo de duas horas e meia semanais compreendidas entre as 9h e o 12h30 a cada
Quinta-Feira. A atividade hospitalar teve inicio no dia 17 de Setembro de 2015 e terminou
no dia 15 de Junho de 2016.

O deslocamento para o hospital era realizado através de viatura propria e as despesas
associadas a estas deslocacoes eram, semanalmente, divididas entre as 4 pessoas
envolvidas no presente estagio.

O hospital tinha 3 equipamentos a funcionar simultaneamente e possuia todas as
condicoes e materiais necessarios para a realizacao da medicina dentaria geral,
exceptuando a reabilitacao oral. Neste estagio, mais uma vez, a variedade de atos clinicos
era evidente e realizamos um pouco de tudo desde dentisterias, destartarizacoes,
exodontias a endodontias.

Este estagio fez-nos contactar com uma realidade um pouco dura, permitindo-nos lidar
com situacoes mais extremas de classes sociais mais baixas e pacientes com patologias
sistémicas associadas.

A agilidade combinada com a eficacia eram atributos necessarios, uma vez que a carta de
pacientes era numerosa, o que levava a uma média de 6 pacientes por estagio.

Os atos clinicos efetuados durante este periodo encontram-se discriminados na tabela 3

que se segue.

49
25

67
9
150

Tabela 3. NUmero de atos clinicos realizados como operador durante o Estagio Hospitalar.
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1.3- Estagio em Saude Oral Comunitaria

Regido pelo Prof. Doutor Paulo Rompante, o estagio compreendeu um total de 196 horas,
executadas num periodo de duas horas e meia semanais entendidas entre as 9h e o
12h30 a cada Sexta-feira.

O Estagio em Saude Oral Comunitaria propoe a interaccao e a promogao da sadde oral na
sociedade. No caso, visou escolas basicas e pré escolas no concelho de Paredes.

O inicio do estagio ocorreu no Instituto Superior de Ciéncias de Saude do Norte. Numa
primeira fase, o professor orientou-nos e tivemos um periodo para organizar as atividades
que nos propunhamos a realizar nas escolas. Depois de realizado o plano de atividades e
as respetivas apresentagoes orais, foi executado um cronograma que posteriormente teria
de ser apresentado as escolas.

Aleatoriamente foram-nos atribuidas duas escolas: Centro escolar de Vilela (Pré-escola e
Basica) e escola basica n°1 de Feira (Baltar). As quais tivemos que nos deslocar todas as
sextas-feiras desde o dia 29 de Janeiro até ao dia 20 de Maio, através de viatura propria.
Foram abordados 143 alunos no total, com idades compreendidas entre os 4 e 0s 11 anos.
Numa primeira abordagem nas escolas, iniciamos por atividades de promogao oral e
esclarecimento de duvidas dos alunos.

Posteriormente, realizamos a avaliagao oral individual e recolha de dados epidemioldgicos,
sendo que estes foram tratados semanalmente na ferramenta do Office em Excel.

A experiéncia adquirida ao longo destes meses permitiu consolidar conhecimentos
relacionados com a promogao da saude oral, assim como auxiliou no desenvolvimento de
outras competéncias, nomeadamente ao nivel da informatica através da utilizagao de
programas como o Microsoft Office.

Os atos clinicos efetuados durante este periodo encontram-se discriminados nas tabelas e

Liebh.
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EB Vilela
Pré Vilela
Feira n°1
EB Vilela
Pré Vilela
Feira n°1
EB Vilela
Pré Vilela
Feira n°1
EB Vilela
Pré Vilela
Feira n°1
EB Vilela
Pré Vilela
Feira n°1
EB Vilela
Pré Vilela
Feira n°1
EB Vilela
Pré Vilela
Feira n°1
Pré Vilela

EB Vilela
Pré Vilela
Feira n°1
EB Vilela
Pré Vilela
Feira n°1
EB Vilela
Pré Vilela
Feira n°1
EB Vilela
Pré Vilela
Feira n°1
EB Vilela
Pré Vilela
Feira n°1
EB Vilela
Pré Vilela
Feira n°1
EB Vilela
Pré Vilela

- Aprovacao do cronograma

- Educacao para a saude oral e implementacao da escovagem

- Educacao para a saude oral e implementacao da escovagem

- Educagao para a salde oral e implementagao da escovagem
- Levantamento de dados+escovagem

- Levantamento de dados+escovagem

- Levantamento de dados+escovagem
- Educagao para a saude oral

- Educagao para a saude oral
- Levantamento de dados+escovagem

- Levantamento de dados

- Levantamento de dados+escovagem

- Levantamento de dados+escovagem

- Educacao para a saude oral

- Levantamento de dados+escovagem
- Levantamento de dados+escovagem
- Levantamento de dados+escovagem

- Educacao para a saude oral

- Avaliacao
- Levantamento de dados+escovagem

- Avaliacao
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Feira n°1
EB Vilela
Pré Vilela
Feira n°1

- Avaliacao

Tabela 4. Cronograma de atividades do Estagio de Saude Oral e Comunitaria no concelho

de Paredes.

- Apresentacao de um PowerPoint com
imagens e com o tema “Saude Oral”

- Jogo didatico visando ensinar o0s
alimentos mais cariogénicos a evitar

- Apresentacao de um PowerPoint com
imagens e alguma informacao importante
com o tema “Sadde Oral”

- Experiéncia com o revelador de placa
apontando os sitios em que a escovagem
nao foi eficiente

- Apresentacao de um PowerPoint com
imagens e informagdes importantes com o
tema “Saude Oral”

- Jogo didatico “Sabias que...?"

Tabela 5. Plano de atividades realizado de acordo com o Programa Nacional de Promogao

de Saude Oral (PNPSO) no Estagio de Saide Oral e Comunitaria.

2- CONSIDERACOES FINAIS

A assimilagao dos 3 estagios permitiu um crescimento a nivel pessoal e profissional, pela

diversidade e multidisciplinariedade de situacoes vividas. Forneceu as bases fundamentais

a pratica clinica, tornando-me uma profissional mais eficiente, confiante e apta.
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