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RESUMO: Este trabalho apresenta uma revisdo integrativa sobre a eficacia do acido hialurénico (AH) no
tratamento da osteoartrite de joelho, analisando criticamente estudos cientificos recentes publicados entre 2024 e
2025. A pesquisa examina detalhadamente os mecanismos de agdo do AH, que incluem ndo apenas seus efeitos
viscoelasticos, mas também sua capacidade de modular processos inflamatorios, proteger a cartilagem articular e
estimular a regeneragdo tecidual. Sdo apresentadas comparagdes sistematicas entre o AH e outras modalidades
terapéuticas emergentes, como o plasma rico em plaquetas e o atelocolageno porcino, além de avaliar abordagens
combinadas com corticosteroides e polinucleotideos de alta purificagdo tecnologica. Os resultados demonstram
que o AH proporciona beneficios significativos na reducdo da dor, melhoria da fungédo articular e aumento da forga
muscular em pacientes com diferentes graus de comprometimento articular. A investigacdo também aborda a
variabilidade nos resultados clinicos relacionada a diferentes formulagdes de AH, regimes de dosagem e
caracteristicas dos pacientes, destacando a importdncia de uma sele¢do criteriosa de candidatos a
viscossuplementagdo. Conclui-se que, apesar das controvérsias existentes, o0 AH representa uma opgédo terapéutica
valiosa, minimamente invasiva e com perfil de seguranga favoravel no arsenal de tratamentos para a osteoartrite
de joelho, contribuindo significativamente para a melhoria da qualidade de vida dos pacientes afetados por esta
condi¢do altamente prevalente e debilitante.
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A osteoartrite (OA) ¢ uma doenca articular degenerativa caracterizada pela deterioragao
progressiva da cartilagem articular, remodelacdo do osso subcondral e inflamagdo sinovial,
representando, portanto, um dos principais desafios para os sistemas de satde globais,
especialmente no contexto do envelhecimento populacional e aumento das taxas de obesidade
(XU et al., 2025). Dentre as articulagdes afetadas, o joelho constitui a mais frequentemente
acometida, correspondendo a aproximadamente 50% de todos os casos de OA, sendo que as
estimativas indicam que cerca de 10% ou mais dos individuos com idade igual ou superior a 60
anos apresentam osteoartrite de joelho (OAJ) sintoméatica confirmada por exames de imagem
(TARANTINO et al., 2024; XU et al., 2025).

Os pacientes com OAJ tipicamente experimentam dor articular, rigidez e dificuldade na
realizacdo de atividades fisicas, de modo que aproximadamente 80% dos individuos sofrem
limitagdes de movimento e um em cada quatro se torna incapaz de realizar atividades diarias
essenciais (XU et al., 2025). A medida que a doenga progride, ocorre a degradacio continua da
cartilagem articular, bem como o estreitamento do espago articular € o comprometimento
funcional significativo, impactando, consequentemente, de forma negativa a qualidade de vida
dos pacientes (IN; CHOI; KIM, 2025). Convém destacar que esse processo patologico envolve
interacdes bioquimicas e mecanicas complexas que, por sua vez, promovem a perda de
cartilagem e alteracOes nas estruturas articulares adjacentes.

No que tange ao tratamento da OAJ, este objetiva primordialmente a redugdo da dor e a
melhoria da fungdo articular, abrangendo desde intervengdes nao farmacoldgicas até
procedimentos cirdrgicos invasivos como a artroplastia total do joelho (ODUWARE;
OGBEMUDIA; ONUMINYA, 2025). Entretanto, considerando os riscos associados aos
procedimentos cirurgicos e os efeitos adversos potenciais de medicamentos de uso prolongado,
as injecdes intra-articulares emergem como uma alternativa terapéutica minimamente invasiva
e amplamente utilizada, destacando-se, nesse contexto, as aplicagdes de acido hialurénico (AH)
(XU et al., 2025).

O é4cido hialurénico, um glicosaminoglicano nio sulfatado naturalmente presente no
liquido sinovial, desempenha, assim, papel fundamental na manutencao da saude da cartilagem
e da homeostase intra-articular (TARANTINO et al., 2024). Suas propriedades viscoelasticas
proporcionam lubrificacdo e absor¢do de impactos, enquanto sua estrutura macromolecular e
hidrofilicidade contribuem para a retengao de fluido na cavidade articular durante movimentos
e apods cargas mecanicas (BARCARO et al., 2025). Cabe ressaltar que, na OAJ, observa-se uma
reducdo tanto na concentra¢do quanto no peso molecular do AH endégeno, passando de 6500-
10900 kDa para 2700-4500 kDa, o que, por conseguinte, compromete as propriedades
mecanicas e viscoeldsticas do liquido sinovial e acelera o processo degenerativo articular
(TARANTINO et al., 2024).

A viscossuplementacao com AH visa, portanto, restaurar as propriedades reologicas do
liquido sinovial, transcendendo o conceito puramente mecanico ao promover também efeitos
biologicos significativos (BARCARO et al., 2025). Por meio da interagdo com receptores
celulares especificos, como o CD44, o AH modula a proliferagao celular, migragdo e expressao
génica na articulagdo, além de inibir a transmissdo da dor, promover o crescimento da
cartilagem e a sintese de proteinas da matriz extracelular, bem como reduzir a apoptose na
cartilagem osteoartritica (XU et al., 2025). Diversos estudos demonstram, assim, que o AH
pode facilitar melhorias funcionais em osteoartrite de joelho, quadril e tornozelo, constituindo,



dessa forma, uma opgdo terapéutica relevante no manejo ndo cirargico da OAJ (XU et al.,
2025).

Apesar dos beneficios potenciais, a eficacia das inje¢Oes intra-articulares de AH
permanece, contudo, objeto de controvérsia na literatura cientifica, com resultados varidveis
reportados em diferentes estudos (IN; CHOI; KIM, 2025). Questdes relacionadas a formulagao
ideal, regime de dosagem, durabilidade dos efeitos e comparacdes com outras modalidades
terapéuticas, como o plasma rico em plaquetas (PRP) ou combinagdes com corticosteroides,
permanecem, portanto, em debate (ODUWARE; OGBEMUDIA; ONUMINYA, 2025; XU et
al., 2025). Diante desse cenario, esta revisdo integrativa busca, por conseguinte, analisar
criticamente a eficacia do 4cido hialurénico no tratamento da osteoartrite de joelho,
considerando as evidéncias cientificas mais recentes e suas implicagdes para a pratica clinica,
a fim de contribuir para o aprimoramento das estratégias terapéuticas voltadas para essa
condi¢do de elevada prevaléncia e impacto socioecondmico significativo.

2. METODO OU METODOLOGIA

Esta revisao integrativa teve como objetivo avaliar a efetividade das injegdes de acido
hialurénico (AH) no tratamento da osteoartrite (OA) de joelho, com foco nos desfechos clinicos
e de qualidade de vida. A estratégia de busca foi realizada na base de dados PubMed, utilizando
a seguinte combinacdo de termos: "Hyaluronic Acid" AND "Intra-articular Injection" AND
"Osteoarthritis" AND “Knee” AND ("Clinical Outcomes" OR "Functional Outcome" OR
"Quality of Life"). A pesquisa foi limitada aos estudos de acesso gratuito publicados entre 2024
e 2026, a fim de obter informag¢des mais atualizadas sobre o tema.

Apo6s a busca inicial, foram identificados 11 resultados. Destes, 5 artigos foram
selecionados para compor esta revisdo integrativa, com base nos seguintes critérios de inclusao:
(1) estudos que avaliaram a efetividade das injecdes intra-articulares de AH para o tratamento
da osteoartrite de joelho; (2) que reportaram desfechos clinicos, funcionais e/ou de qualidade
de vida; e (3) publicados nos ultimos 2 anos (2024-2026). Os estudos excluidos ndo atendiam
ao foco especifico desta revisdo, que ¢ a avaliacdo da efetividade das injegdes de AH para a
osteoartrite.

3. RESULTADOS E DISCUSOES

Tabela 1: Resultados encontrados



Autor/Ano Principais Resultados

A meta-analise demonstrou que o plasma rico em plaquetas (PRP)
Xu et al. | resultou em menores escores VAS e WOMAC em comparacio ao
(2025) acido hialurénico, sugerindo maior eficacia do PRP no tratamento
da osteoartrite de joelho.

O estudo randomizado controlado duplo-cego demonstrou que a
combinacido de injecdes intra-articulares de acido hialurdonico e
triancinolona acetonida proporcionou maior alivio da dor em
comparacio ao acido hialuronico isoladamente em pacientes com
osteoartrite de joelho graus 2 e 3 de Kellgren-Lawrence.

Oduware et
al. (2025)

O estudo retrospectivo observacional comparou dois ciclos de
injecoes de atelocolageno porcino versus dacido hialurénico,
demonstrando melhorias significativas nos escores VAS e WOMAC
em ambos os grupos, sem diferencas estatisticamente significativas
entre as intervencoes.

In et al
(2025)

A coleta de dados aberta de seis meses validou os beneficios de uma
unica injecao intra-articular de um dispositivo médico baseado em
PN HPT™/HA na melhoria das manifestacées subjetivas e objetivas
da osteoartrite de joelho em pacientes ambulatoriais com osteoartrite
unilateral ou bilateral.

Barcaro et
al. (2025)

O estudo multicéntrico retrospectivo demonstrou que uma unica
injecdo de acido hialuronico foi eficaz na reducio da dor e melhoria
da for¢ca muscular em pacientes com osteoartrite de joelho, com
resultados significativos observados quatro semanas apés a
intervencao.

Tarantino et
al. (2024)

Fonte: Elaborada pelos autores.

4. DISCUSSAO

A osteoartrite de joelho (OAJ) representa um desafio terapéutico significativo, sendo o
acido hialuronico (AH) uma das opg¢des de tratamento intra-articular amplamente utilizada.
Conforme demonstrado por Tarantino et al. (2024), uma Unica injecdo de AH pode proporcionar
melhoria significativa na dor e na forga muscular em pacientes com OAJ, com resultados
observaveis apos quatro semanas de tratamento. Este achado ¢ particularmente relevante
considerando que a inibicdo muscular artrogénica, frequentemente encontrada em pacientes
com OAJ, esta associada a inflamagdo articular, dor ¢ edema, causando atrofia muscular,
principalmente dos musculos da coxa anterior, e dificultando o processo de reabilitagdo. Assim,
a capacidade do AH de melhorar ndo apenas os sintomas, mas também a funcdo muscular,



sugere um mecanismo de acdo que transcende o simples efeito viscoelastico, atuando também
em vias inflamatorias e nociceptivas (TARANTINO et al., 2024).

No entanto, a eficicia comparativa entre o AH e outras modalidades terapéuticas, como
o plasma rico em plaquetas (PRP), permanece objeto de controvérsia. Xu et al. (2025)
realizaram uma meta-analise abrangente que demonstrou que o PRP resultou em menores
escores na Escala Visual Analogica (VAS) e no Indice de Osteoartrite Western Ontario e
McMaster Universities (WOMAC) em comparagdo ao AH, sugerindo maior eficacia do PRP
no tratamento da OAJ. Esta superioridade do PRP pode estar relacionada ao seu potencial
regenerativo e anti-inflamatdrio, uma vez que contém fatores de crescimento e citocinas que
podem promover a regeneragdo tecidual e modular a resposta inflamatéria de forma mais
abrangente que o AH isoladamente. Contudo, ¢ importante ressaltar que a heterogeneidade nos
protocolos de preparacdo do PRP e nas caracteristicas dos pacientes pode influenciar os
resultados obtidos, limitando a generalizacao dessas conclusdes (XU et al., 2025).

A abordagem terapéutica combinada também tem sido investigada como estratégia para
potencializar os efeitos do AH. Oduware, Ogbemudia ¢ Onuminya (2025) demonstraram,
através de um estudo randomizado controlado duplo-cego, que a combinacao de injegdes intra-
articulares de AH e triancinolona acetonida proporcionou maior alivio da dor em comparagao
ao AH isoladamente em pacientes com OAJ graus 2 e 3 de Kellgren-Lawrence. Esta sinergia
pode ser explicada pelo efeito anti-inflamatério imediato do corticosteroide, que reduz a
inflamagao sinovial aguda, permitindo que o AH exer¢a seus efeitos viscoelasticos e
condroregeneradores em um ambiente articular menos inflamatdrio. Tal abordagem combinada
representa uma estratégia promissora, especialmente para pacientes com componente
inflamatoério significativo associado a OAJ (ODUWARE; OGBEMUDIA; ONUMINYA,
2025).

Além das terapias combinadas, novas formula¢des e biomateriais tém sido
desenvolvidos para otimizar os efeitos do AH. Barcaro et al. (2025) validaram os beneficios de
uma Unica injecao intra-articular de um dispositivo médico baseado em polinucleotideos de alta
purificagao tecnologica (PN HPT™) combinado com AH na melhoria das manifestacdes
subjetivas e objetivas da OAJ. Os polinucleotideos, por sua capacidade de estimular a
proliferacdo de condrocitos e a sintese de matriz extracelular, podem complementar os efeitos
do AH, resultando em uma abordagem mais abrangente para o tratamento da OAJ. Esta
combinagdo representa uma evolugdo na viscossuplementacdo tradicional, incorporando
componentes bioativos que podem potencializar a regeneragdo tecidual (BARCARO et al.,
2025).

Comparagdes entre 0 AH e outras substancias bioativas também tém sido realizadas
para identificar alternativas terapé€uticas. In, Choi e Kim (2025) compararam dois ciclos de
injegoes de atelocolageno porcino versus AH, demonstrando melhorias significativas nos
escores VAS e WOMAC em ambos os grupos, sem diferengas estatisticamente significativas
entre as intervengoes. O atelocolageno, com seu maior tempo de residéncia intra-articular e
potenciais efeitos condroprotetores, representa uma alternativa promissora ao AH,
especialmente considerando que ambas as substancias demonstraram eficacia semelhante na
melhoria dos sintomas e fun¢do articular. Esta equivaléncia terapéutica amplia o arsenal de
opgoes disponiveis para o tratamento da OAJ, permitindo uma abordagem mais personalizada
conforme as caracteristicas e necessidades individuais dos pacientes (IN; CHOI; KIM, 2025).



Um aspecto crucial a ser considerado na avaliacdo da eficacia do AH ¢ a variabilidade
entre diferentes produtos disponiveis comercialmente. Embora ndo diretamente abordado nos
estudos analisados, sabe-se que fatores como peso molecular, concentracdo, origem (aviar ou
bacteriana), presenca de ligagdes cruzadas e processo de fabricagdo podem influenciar
significativamente os resultados clinicos. Produtos de alto peso molecular ou com ligagdes
cruzadas tendem a apresentar maior tempo de residéncia intra-articular e, potencialmente,
efeitos mais duradouros. Esta heterogeneidade entre os produtos de AH pode explicar, em parte,
a variabilidade nos resultados reportados na literatura e ressalta a importancia de considerar as
caracteristicas especificas do produto utilizado ao interpretar os resultados dos estudos clinicos
(TARANTINO et al., 2024; XU et al., 2025).

O regime de dosagem representa outro fator determinante para a eficicia do AH.
Enquanto Tarantino et al. (2024) demonstraram beneficios com uma tUnica inje¢do, outros
protocolos frequentemente envolvem multiplas injecdes (geralmente trés a cinco) administradas
em intervalos semanais. A escolha do regime ideal deve considerar ndo apenas a eficicia
clinica, mas também aspectos praticos como custo, conveniéncia para o paciente e risco de
eventos adversos associados a procedimentos repetidos. Estudos comparativos entre diferentes
regimes de dosagem sdo necessarios para estabelecer recomendagdes baseadas em evidéncias,
considerando também as caracteristicas especificas dos produtos utilizados e o perfil dos
pacientes (BARCARO et al., 2025; TARANTINO et al., 2024).

Finalmente, ¢ importante reconhecer as limitagdes metodologicas presentes nos estudos
analisados. Fatores como tamanho amostral, critérios de inclusido/exclusdo, métodos de
randomizacao, cegamento, duracao do seguimento e desfechos avaliados podem influenciar
significativamente os resultados e limitar a comparabilidade entre diferentes estudos. Além
disso, a heterogeneidade da OAJ em termos de gravidade radioldgica, presenca de
comorbidades, idade e indice de massa corporal dos pacientes representa um desafio adicional
para a generalizacdo dos resultados. Estudos futuros devem adotar metodologias rigorosas e
padronizadas, incluindo a estratificagdo dos pacientes conforme caracteristicas relevantes, para
estabelecer recomendagdes mais precisas quanto ao uso do AH no tratamento da OAJ,
identificando subgrupos de pacientes que possam se beneficiar particularmente desta
modalidade terapéutica ou de abordagens combinadas (IN; CHOI; KIM, 2025; ODUWARE;
OGBEMUDIA; ONUMINYA, 2025; XU et al., 2025).

5. CONCLUSAO

A andlise das evidéncias cientificas recentes sobre o uso do acido hialurdnico (AH) no
tratamento da osteoartrite de joelho (OAJ) demonstra beneficios significativos na redugdo da
dor e melhoria da func¢do articular, com efeitos que transcendem a simples viscoelasticidade,
incluindo modulacdo inflamatoria e protecdo condral (TARANTINO et al., 2024; BARCARO
et al., 2025). Os estudos revelam resultados varidveis nas comparagdes com outras terapias,
como o plasma rico em plaquetas (XU et al., 2025) e o atelocolageno porcino (IN; CHOI; KIM,
2025), destacando-se o potencial das abordagens combinadas, como AH com corticosteroides
ou polinucleotideos (ODUWARE; OGBEMUDIA; ONUMINYA, 2025; BARCARO et al.,
2025).



Recomenda-se uma abordagem personalizada na selecdo de pacientes para
viscossuplementacao, considerando fatores individuais e caracteristicas especificas dos
produtos de AH. Estudos futuros com metodologias rigorosas sdo necessarios para esclarecer
questdes controversas, como durabilidade dos efeitos e identificacdo de biomarcadores
preditivos de resposta. Apesar das limitacdes, o AH permanece uma opg¢ao terapéutica valiosa
€ minimamente invasiva no manejo da OAJ, com potencial para melhorar significativamente a
qualidade de vida dos pacientes afetados por esta condigdo prevalente.
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