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RESUMO

O distarbio do olho seco (DOS) é uma patologia que pode
ser decorrente de fatores genéticos e ambientais.
Caracteriza-se pela perda da homeostase do filme
lacrimal, desencadeando sintomas como dor, ardor,
vermelhiddo, visdo turva, lacrimejamento e fotofobia.
Salienta-se que os tratamentos tém como objetivo a
restauracdo da superficie ocular e a redugdo da
instabilidade do filme lacrimal. Diante disso, o &cido
hialurénico (AH) surgiu como um tratamento promissor
dessa enfermidade. O objetivo deste estudo foi buscar
fundamentos sobre essa condicdo e avaliar a eficacia do
uso do AH no seu tratamento. A metodologia utilizada foi
uma busca literaria realizada com base no descritor:
“{(Hyaluronic Acid)} AND {(Dry Eye)}” nas bases de
dados PubMed e Science Direct. Dos 4652 artigos
selecionados, 38 relacionavam DOS e AH. Nessa
perspectiva, sdo diversos 0os mecanismos que fazem parte
da fisiopatologia do DOS, que cursam com a perda da
homeostase do filme lacrimal. Assim, o AH, com suas
diversas aplicabilidades, tornou-se uma opcéo terapéutica
devido a seus diferentes modos de aplicacdo e a seus
pouquissimos efeitos colaterais. Contudo, ressalta-se a
importadncia do desenvolvimento de um protocolo
atualizado e a continuidade dos estudos sobre essa
condicao.

PALAVRAS-CHAVE: Sindromes do Olho Seco.
Tratamento  Farmacologico.  Lubrificantes  Oftalmicos.
Reviso. Acido Hialuronico.

ABSTRACT

Dry Eye Disease (DED) is a pathology that can be caused by
genetic and environmental factors. It is characterized by the
loss of homeostasis of the tear film, triggering symptoms
such as pain, burning, redness, blurred vision, tearing, and
photophobia. It is emphasized that the treatments are aimed at
restoring the ocular surface and reducing tear film instability.
Hyaluronic acid (HA) has emerged as a promising treatment
for this disease. The aim of this study was to seek rationale
for this condition and to evaluate the efficacy of the use of
HA in its treatment. The methodology used was a literature
search based on the descriptor: "{(Hyaluronic Acid)} AND
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{(Dry Eye)}" in the PubMed and Science Direct databases.
Of the 4652 articles selected, 38 that related DED and HA. In
this perspective, there are several mechanisms that are part of
the pathophysiology of DED, which run with the loss of tear
film homeostasis. Thus, HA, with its various applicability,
has become a therapeutic option due to its different modes of
application and its very few side effects. However, the
importance of the development of an updated protocol and
the continuity of studies on this condition is still emphasized.

KEYWORDS: Dry Eye Syndromes; Drug Therapy;
Lubricant Eye Drops; Review; Hyaluronic Acid.

1. INTRODUCAO

A Dry Eye Workshop Il (DEWS 1), em sua
atualizacdo mais recente, publicada em 2017, definiu o
distrbio do olho seco (DOS) como uma condicao
semelhante a uma doenga multifatorial da superficie
ocular, caracterizada por uma perda de homeostase do
filme lacrimal, acompanhada de sintomas oculares, nos
quais a instabilidade do filme lacrimal, a
hiperosmolaridade, a inflamag8o, o dano a superficie
ocular e as anormalidades  neurossensoriais
desempenham papéis etioldgicos*?. Esse transtorno,
por sua vez, é caracterizado por trés grandes sinais:
tempo de ruptura lacrimal ndo invasivo reduzido,
grande disparidade interocular na osmolaridade e a
coloragdo da superficie ocular (da cdrnea, da
conjuntiva ou da margem da palpebra) em ambos os
olhos, 0 que confirma o diagnostico da referida
sindrome®. Cabe ressaltar, ainda, que essa condicdo
também embasa um transtorno multifatorial que é sub-
reconhecido, devido a dificuldade de um teste
diagnéstico Unico, ou conjunto de testes, para
confirmar ou descartar a condigdo®.

Em se tratando de aspectos epidemiolégicos,
diversos fatores podem afetar a prevaléncia desse
distarbio, como idade, género, condi¢Bes dietéticas,
ambiente, doencas, cirurgias ou efeitos colaterais de
certas medicagOes®®. Além desses fatores, também ha
uma associacdo dessa condigdo com deficiéncias no
filme lacrimal ou uma distribuicdo anémala do filme
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lacrimal’. Entende-se que, na populacdo geral, varia de
3 a 34% e que sua incidéncia aumenta com a idade,
sendo comum em cerca de 5 a 30% daqueles maiores
de 50 anos®. Além de ser mais comum em mulheres do
que em homens, muitas vezes, 0 DOS esta associada a
menopausa’®. Destaca-se, ainda, uma maior incidéncia
em pacientes no pds-operatério de cataratal®; nesses
casos, sua prevaléncia chega a 10%*. Ademais, espera-
se um aumento do nimero de casos desta sindrome,
tendo em vista a expectativa de vida da populacdo estar
elevando-se e devido aos novos padrBes de atividade,
0s quais envolvem tarefas visuais mais intensas com
computadores, smartphones e dispositivos
semelhantes'13,

O DOS é causado por varios fatores genéticos e/ou
ambientais'®. Existem dois mecanismos principais, o
olho seco evaporativo e o olho seco por déficit
agquoso’®®. No primeiro caso, tem-se uma camada
lipidica instavel ou deficiente do filme lacrimal, sendo
a causa mais comum a disfuncdo na glandula
meibomiana, condic¢do esta que acomete entre 5 e 50%
da populagdo mundial’; o segundo caso seria mais
comumente decorrente do déficit na glandula lacrimal,
secundario a autoimunidade?.  Ademais, uma
combinacdo dos dois mecanismos etioldgicos é
possivel e estd presente em 50-70% dos pacientes com
esta sindrome?!1:1518  Entre outras causas, 0 ato de
piscar reduzido, devido ao tempo excessivo de tela, o
uso de lentes de contato, os conservantes usados em
terapias oculares topicas, a pouca umidade do ar, o
aquecimento, a deficiéncia de vitamina A, a polui¢do
do ar, o tabagismo e as deficiéncias nutricionais podem
interferir no filme lacrimal®%14,

Sobre as manifesta¢des clinicas do DOS, destacam-
se sinais e sintomas como: dor, ardor, vermelhidao,
sensacdo de corpo estranho ou de queimagdo,
ofuscamento, incdmodo com vento, dificuldade em
abrir as palpebras ao despertar, visdo turva, desconforto
ocular, secura, sensibilidade a luz e
lacrimejamento®191319.2021 Todos esses fatores podem
prejudicar o desempenho das atividades cotidianas e,
potencialmente, danificar a superficie ocular®,
chegando a impedir algumas atividades diarias®?*.

Os objetivos do tratamento sdo: restaurar a
superficie ocular, normalizar o fluido lacrimal
produzido, melhorar o conforto do paciente e aliviar os
sintomas de olho seco'*. A terapia convencional
envolve o uso de produtos lacrimais artificiais,
ciclosporina, corticosteroides, secretagogos de mucina,
antibidticos e anti-inflamatdrios ndo esteroides'4. O
manejo desse distarbio é complicado devido a etiologia
multifatorial desta patologia e demonstra-se que, até o
momento, nenhum regime de tratamento especifico que
foi encontrado pode ser adequado para todos oS
pacientes®.

O AH é um polissacarideo anidnico que existe na
natureza, composto por unidades repetidas de
dissacarideos?, encontrado na forma de biopolimero, de
alto peso molecular, e que pertence ao grupo dos
glicosaminoglicanos  ndo  sulfatados lineares
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longos®®22; além disso, essa substancia pode ser
modificada quimicamente e metabolizada no proprio
corpo®®. Suas propriedades fisico-quimicas permitem
sua utilizagdo em varios campos da medicina, como
oftalmologia, reumatologia e histologia®®. Em
oftalmologia, o AH é amplamente utilizado como uma
substancia viscoelastica para uso em cirurgias
intraoculares, principalmente na extragdo da catarata®.

O AH foi aprovado pela Food and Drug
Administration (FDA), nos anos da década de 1980%.
Esse composto é encontrado no organismo humano,
existindo cerca de 7 a 8g distribuidas pelo corpo,
estando presente no humor vitreo e aquoso, fluido
lacrimal, glandulas lacrimais, conjuntiva e epitélio da
cornea®>?%, Nos olhos, por exemplo, esse componente é
0 maior constituinte do vitreo (0,1 mg/ml de peso
liquido) e faz parte do filme lacrimal; no liquido
sinovial das articulag@es, chega a 2 a 4mg/ml®® 24, Uma
de suas principais modalidades de uso é no formato de
hialuronato de sddio (HS), demonstrado como uma das
principais aplicagbes do AH e podendo atuar
diretamente no DOS, aumentando a hidratagdo e
ajudando a manter as propriedades fisicas do tecido
ocular®®, O HS foi extraido, pela primeira vez, de
cristas de galo; entretanto, atualmente, é principalmente
produzido por fermentagdo de  Streptococcus
zooepidemicus®.

S0 vastas as propriedades do AH que tornam o seu
uso mais seguro; entre elas, estdo sua
biocompatibilidade, biodegradabilidade, viscoelas-
ticidade e mucoadesividade; além disso, apresentam
comportamento ndo inflamat6rio, ndo toéxico e nao
alérgico, bem como efeito lubrificante e retentor de
agua®®. Ademais, ele apresenta uma excelente
tolerancia ocular, capacidade farmacéutica de sintetizar
hidrogéis para reparo corneano®8:24.26.28.3031

2. MATERIAL E METODOS

O presente estudo tratou-se de uma revisdo de
literatura, conduzida por meio da utilizacdo de dados
das plataformas PubMed (Medline) e Science Direct,
como fonte de busca para as referéncias, utilizando
como varredura o periodo de 2018 a 2022. A pesquisa
foi baseada em tematicas como sindrome ou disturbio
do olho seco, sua propedéutica e o diferencial do
tratamento com o uso do AH, bem como suas
propriedades e aspectos impares. Para a pesquisa dos
artigos, foram utilizados descritores nos conformes dos
Descritores em Ciéncias da Saude/Medical Subject
Headings (DeCS/MeSH). A busca e consequente
selecdo de artigos foi realizada no dia 24/10/2022 e
somente nesta data.

No banco de dados PubMed, foi realizada busca por
meio dos descritores “(Hyaluronic Acid) AND (Dry
Eye)”, sendo encontrados 316 artigos. Em seguida,
restringiu-se a busca com o seguinte filtro: texto
completo, lingua inglesa, ensaios clinicos, meta-
andlises, ensaio clinico randomizado e controlado,
artigo de revisdo e artigo de revisdo sistematica,
datados nos dltimos 5 anos do inicio da confecgdo,
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sendo excluidos 277 artigos, resultando em 39
referéncias.

Além disso, utilizando a plataforma Science Direct,
por sua vez, foi realizada uma busca com 0s seguintes
descritores “(Hyaluronic Acid) AND (Dry Eye)”, que
resultou no achado de 4.336 artigos. Em continuidade,
aplicaram-se os seguintes filtros para restricdo da
busca: artigos de revisdo e artigos de pesquisa, lingua
inglesa, bem como artigos datados dos ultimos cinco
anos do inicio da confeccdo, sendo excluidos 3111
artigos, havendo, portanto, uma redugdo dos resultados
para 1.225 artigos.

Os 1264 artigos remanescentes das duas bases de
dados foram submetidos a leitura de seus titulos e
resumos. Aqueles artigos que ndo correspondiam ao
tema foram excluidos, resultando em 55 artigos. Ap0s
uma leitura minuciosa e completa dos textos, restaram
38 artigos, depois de serem aplicados 0s seguintes
critérios de exclusdo: impossibilidade de acessar alguns
artigos por via gratuita, escassez de informagdes
pertinentes para a construcdo do artigo que se
relacionassem com 0s objetivos propostos e artigos
repetidos.

3. DISCUSSAO

Discorrer sobre 0s mecanismos
fisiopatolégicos e etiologias do DOS

Desgaste da superficie ocular

Quanto ao desgaste da superficie ocular, essa
condicdo ocorre em estagios pré-clinicos, sendo um
processo discreto que discorre em iniciais sensacdes de
irritacdo e dor, as quais precedem as alteragdes
histopatoldgicas®. Ressalta-se que a fisiopatologia do
DOS envolve tanto a resposta imune inata, como a
adaptativa®.

Disfuncéo da glandula lacrimal

Um dos principais fatores para o DOS ¢ a disfuncéo
lacrimal. Essa condicdo desenvolve-se quando a
unidade funcional lacrimal (UFL), composta pelas
glandulas lacrimais (glandulas lacrimais principais e
acessorias,  células caliciformes e  glandulas
meibomianas), seus componentes imunoldgicos e
neuroenddcrinos ndo sdo capazes de manter um filme
lacrimal estivel. As alteracfes do filme lacrimal sdo
consequéncia do dano, ou da disfungdo, de um ou mais
componentes do UFL e suas causas tém sido
associadas a multiplas etiologias, fatores ambientais,
genéticos, infecciosos etc. que podem resultar no
desencadeamento de um processo inflamatdrio agudo
que leva ao DOSY 17+ 2L

Disfunc¢éo da Glandula Meibomiana

No caso da disfuncdo da glandula meibomiana
(DGM), sabe-se que 70% dos pacientes com a
sindrome do olho seco possuem maior evaporacdo
lacrimal, e a DGM é considerada a maior causa dessa
condigdo?. A DGM pode modificar o fenétipo do DOS,
especialmente na evaporagdo do filme lacrimal,
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atuando no encurtamento do tempo de ruptura da
lagrima (TRL); além disso, independentemente do
subtipo do DOS, o TRL foi o Unico indice que foi
bastante influenciado pela presenca da DGM?S,

Estresse da superficie ocular:

Os estresses da superficie ocular, além da DGM e
outras disfungdes lacrimais, sdo alteracdes secundarias
do DOS, mas, também, funcionam como gatilho para o
mecanismo fisiopatolégico do DOS, podendo ocorrer
devido a fatores como poluigdo do ar urbano, uso de
lentes de contato, tabagismo, deficiéncias nutricionais,
doencas sistémicas e alguns medicamentos tdpicos?*’.
Em resposta ao estresse ou ao ressecamento ocular, ha
uma resposta adaptativa autoimune pré-inflamatoria
que leva a uma infiltracdo de células T-helper a
superficie ocular e glandula lacrimal, piorando o
quadro?.

Hiperosmolaridade lacrimal

A perturbacdo do filme lacrimal é derivada de duas
vias patogénicas diferentes, nomeadamente deficiente
aquosa e evaporativa®®. As diferengas principais entre
essas vias estdo na distinta forma de reacdo
inflamatéria na base de alteracbes da superficie
ocular?®,

Em relacdo a hiperosmolaridade lacrimal, ela é
comum em todos os subtipos da sindrome?. Leva a
mudangas morfoldgicas celulares, como apoptose das
células conjuntivais e corneanas, e gatilho para cascatas
inflamatorias que contribuem para a morte celular,
como diminuicdo das células caliciformes e perda da
funcéo de barreira da cdrnea?.

Qualquer alteracdo do UFL que envolva menor
secre¢do lacrimal, ou maior evaporacdo do filme
lacrimal, causara aumento da hiperosmolaridade do
filme lacrimal, discorrendo em inflamacédo e alteracéo
patoldgicas da superficie ocular. Entre essas alteragdes,
cita-se a deterioracdo do componente mucinoso da
lagrima e das células caliciformes. Todas essas
alteracfes ddo origem a uma maior instabilidade do
filme lacrimal, fechando, assim, esse circulo vicioso, e
a doenca tende a piorar se ndo for tratada
adequadamente. A hiperosmolaridade do filme lacrimal
é considerada um dos eventos centrais na fisiopatologia
do DOS. Essa instabilidade é produzida por diminuicdo
da producdo, eliminacdo lenta ou composi¢do
inadequada da lagrima, condicdo essa que induz a saida
de agua da célula, resultando em reducdo do volume
celular e aumento da concentracdo intracelular de
solutos, podendo prejudicar as fungBes metabolicas
celularest2 "

Anormalidades neurossensoriais

Sobre as anormalidades neurossensoriais, estas
podem ser comuns em pacientes com sindrome do olho
seco, manifestando com dor ocular importante e
disestesia, sendo as alteracBes agrupadas tipicamente
diagnosticadas como DOS neuropética. No leque de
alteraces, podem estar presentes disfuncBes na
sensibilidade corneana, sugerindo que a
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neuroinflamacgdo, ndo s6 dos nervos corneanos, mas
também do ganglio trigeminal, podem ter papel
importante na patogénese do DOS? Entre essas
alteragcbes, uma das mais frequentes é o
comprometimento do nervo corneano, que pode ocorrer
devido ao uso prolongado de lentes de contato, cirurgia
ocular, infeccbes oculares e doencas sistémicas.
Ressalta-se que a cirurgia de catarata, atualmente,
realizada com incisdes muito pequenas, induz DOS
transitoria com uma prevaléncia de 10%?*.

Disfun¢gdes comuns na atualidade

Sobre disfungdes comuns na atualidade, dois
grandes fatores implicam o desenvolvimento de DOS.
O envelhecimento esta associado ao aumento da
demanda visual, e essa condigdo, associada a exposicao
a dispositivos eletrdnicos, contribui para 0
desenvolvimento do DOSZ. Outra condigdo
relacionada a esses fatores € o disturbio de olho seco
associado a mascara, que surgiu na pandemia?. Além
disso, atividades diérias como condugdo, leitura e
utilizacdo de monitores necessitam de estabilidade e
conforto visual, os quais sdo bastante afetados nessa
patologia®.

AplicacBes do AH e seus resultados

Os sistemas de entrega de medicamentos sdo,
geralmente, projetados para melhorar o tempo de sua
permanéncia no ambiente intracelular. O objetivo seria
aumentar sua biodisponibilidade ocular e sua eficacia
clinica. O AH nativo, ou modificado, tem sido usado
de modo extraocular (tépico e subconjuntival),
intraocular (intraestromal, intracameral, subretiniano,
intravitreo) e por vias sistémicas para entrega ocular. A
aplicacdo topica destes (mediantes enxertos oculares,
lentes de contato, hidrogéis, transportadores coloidais
como lipossomas, nanoparticulas lipidicas,
nanoparticulas poliméricas ou colirios) sdo as formas
mais comuns, representando cerca de 90% das
formulagBes. As regibes das palpebras, conjuntiva,
cérnea e iris respondem bem a terapia topica. A
administracdo intraocular é necessaria para atingir 0s
tecidos retrobulbar e orbital. Além disso, a
administracdo sistémica de medicamentos para o tecido
ocular é wusada para patologias ou condigGes
especificas, como no caso de metastases?>

Modalidades de Aplicacédo

AH em lagrimas artificiais

A primeira linha no tratamento de DOS é a
administragdo topica de lagrimas artificiais, colirios ou
sua combinacdo®?®, A concentracdo do AH varia
entre 0,1 a 0,4% nesses compostos® A concentracdo
mais comum  encontrada nas  formulagBes
comercializadas é de 0,15%% 2°. As formulagGes que
contém 0,1% de AH geralmente sdo usadas para DOS
leve & moderada, enquanto formulagcdes com 0,2%
destinam-se a casos mais graves?.

A administracdo de lagrimas, entretanto, apenas
provém alivio por um curto periodo de tempo, devido
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ao rapido clearance da solugdo pelo sistema de
drenagem?. Devido a isso, ativos farmacéuticos foram
combinados ao AH para aumentar a biodisponibilidade
de colirios, como Diquafosol, que melhoraram os
sintomas do DOS apés cirurgia refrativa corneana;
além da associacdo com a Fluorometolona usada para
tratar o ressecamento ocular na sindrome de Sjogren?.
Embora essas combinacfes tenham melhorado alguns
aspectos no tocante a biodisponibilidade, alguns
desfechos indicam que lagrimas artificiais e anti-
inflamatorios ndo sdo suficientes para tratar DOS
naqueles pacientes com dor na superficie ocular e com
sensibilidade®.

A luz disso, devido a sua resisténcia a desidratagio
e as outras propriedades, o AH tem-se demonstrado
como polimero terapéutico para a protecdo do epitélio
corneano, superficie ocular e estabilizagdo do filme
lacrimal no DOS?. Juntamente ao AH, ao adicionar a
funcdo de ligacdo as selectinas, h& a produgdo de um
efeito anti-inflamatorio, concomitantemente a prote¢ao
da superficie ocular?. FormulagGes oculares com alta
concentracdo de AH estabilizam o filme lacrimal,
aumentam a concentracdo de células caliciformes
subconjuntivais e possuem efeito anti-inflamatorio®.
CombinacBes de AH de alto e baixos pesos
moleculares podem proteger contra desidratacdo
corneal, recuperacdo de lesdes e formacdo de cicatriz,
funcionando, inclusive, em casos severos de DOS®>?2,

Além disso, 0 AH pode ser combinado com outros
componentes que agem na sua distribuicdo ou na sua
biofuncionalidade. Nessas associac6es, dependendo do
composto, pode haver aumento do estresse oxidativo
do epitélio conjuntival, aumento da espessura do filme
lacrimal, sustentacdo da superficie ocular e reducéo dos
sintomas do DOS®. As instilagdes oculares
demonstraram uma reducdo dos sintomas de DOS nas
concentragdes entre 0,1% e 0,3%% O colirio de
lagrima artificial mais comumente usado no Japdo, a
titulo de comparacdo, é a solucdo oftalmica de HS?S.
Tem sido relatado que, com 0,1% e 0,3% de colirio de
hialuronato de sddio, a taxa de cicatrizacdo &,
significativamente, maior do que em controles em um
modelo de cicatrizagdo de feridas na coOrnea de
coelho®. Instilagio de solugdo oftdlmica com
hialuronato de sddio/sulfato de condroitina, em
estudos, possuem uma boa toleréncia e seguran¢a para
0 uso no DOS leve a moderada®. Sob outra 6ptica, nos
usos de trés outras modalidades de HS, as
concentracdes de HS 0,15%, HS 0,20% e HS 0,15%
com Trealose foram capazes de reduzir anormalidades
corneanas anteriores em um curto periodo de tempo de
10 minutos, mas, apesar disso, ndo houvera diferenca
de eficacia entre essas concentragdes?®.

AH como pomadas

Sobre formulages em pomada de AH, seu uso se
baseia em um tratamento tdpico mais viscoso, que
aumenta o tempo de contato com a superficie ocular,
garantindo uma maior absorcdo, mas, apesar disso,
acompanha borramento visual®>¥’. O AH, também, pode

Openly accessible at http://www.mastereditora.com.br/bjscr



http://www.mastereditora.com.br/bjscr

Diogenes et al. / Braz. J. Surg. Clin. Res.

ser usado em conjunto com outras drogas, devido a sua
capacidade de potencializar a permeabilidade de drogas
em compostos viscosos na cdmara anterior dos olhos®®.

Uso de AH em formulagéo Gel

O uso do gel in situ, devido a sua
termossensibilidade, tem a vantagem tanto de uma
pomada (em altas temperaturas), quanto de uma
solucdo aquosa (em baixas temperaturas)®. Acrescenta-
se, também, que o uso de termogel de copolimeros
contendo AH sulfatado (sAH) combinados com
"poly(N-isopropylacrylamide)" demonstrou-se como
uma Otima alternativa em inflamagGes corneanas, em
diferentes quantidades de sulfato. Sua
termorresponsividade e biocompatibilidade com as
células corneanas é capaz de entregar sAH por, pelo
menos, sete dias, consequentemente, exercendo uma
atividade anti-inflamatdria potente e terapéutica, bem
como prevenindo a apoptose celular, via efeito
inibitério na infiltracdo leucocitaria mediada por
selectinas?.,

Sobre os hidrogéis, estes também sdo utilizados no
campo de tratamento para o olho seco®. Hidrogel
termossensivel & base de quitosana, projetado como um
tampédo liquido para o blogueio do fluxo lacrimal,
mostra-se um candidato promissor nessa condig&o®.
Além disso, tapa-olhos de hidrogel preparados com
gelatina carregada com nanoparticulas de ouro
reticuladas com Genipina podem converter vérias
irradiacbes de luz em calor e estimular a glandula
lacrimal a formar mais lagrimas para aliviar o olho
seco®, Os hidrogéis também podem ser usados como
selantes temporarios para feridas de espessura total no
olho®.

Em relacdo a hidrogéis de AH com enxertos de
pocBes de dopamina (AH-DOPA), h4d uma facilidade
da funcéo adesiva do material ao tecido corneano, que
contribui para sua cicatrizagdo, melhorando a
viabilidade celular e servindo como um meio para
delivery de outros farmacos?.

Uso de AH como nanoparticula

As nanoparticulas (NPs) interagem com o epitélio
corneano, penetram-no e diminuem a degradacdo de
farmacos e, ap6s a modificagdo delas por AH, hd um
aumento na lubrificagdo, aumento de sua permanéncia
e de sua absorcdo®. Suas propriedades de servirem
como nanoparticulas podem ser usadas para ©
transporte facilitado de farmacos pela cérnea; porém,
outros autores ndo notaram uma facilitacdo do
transporte. Nesses casos, 0 ponto de intercessdo foi o
de que os compostos de NPs com AH podem ser
capazes de fornecer uma sustentada entrega de
farmacos in vivo, devido a um maior tempo de
residéncia do composto no fundo de saco conjuntival
pela propriedade do AH de mucoadeséo?®.

Uso de AH em aplicacdes intravitreas

Aplicagbes intravitreas de AH tém suas
desvantagens devido & baixa meia-vida dos
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componentes administrados (necessitando de um maior
nimero de administragBes), assim como causa O
aumento da pressdo intraocular. Apesar disso, a
aplicacio de AH pode ser usada devido a sua
biocompatibilidade em diversas ocasifes em que ele
serve como transportador de outras drogas®. Em
substituicdo ao vitreo, embora pareca que a reposicao
por materiais de base proteica seja o ideal, ainda ndo ha
bons testes clinicos. Com isso, 0 AH poderia ser uma
alternativa a ser utilizada®.

Uso de AH em lentes de contato

O uso do AH em lentes de contato ocorre ha quase
20 anos, e suas aplicagBes incluem incorporagdes
intralentes, modificacdo da superficie, suplementacédo
de solucéo multiuso, estabilizacdo de medicacéo ocular
e sustentacdo da liberagdo de farmacos®. Diversas
modalidades de lentes, em quaisquer concentracdes de
AH, demonstram capacidade de liberar e entregar o AH
de modo terapéutico em uma frequéncia de 6ug/h por
24h?% Estudos em coelhos, com lentes contendo AH,
demonstraram uma maior concentracdo de AH, por
tempo e é&rea abrangida, em comparagdo com
tratamento por instilacdo ocular?®. Sobre possiveis
adversidades nas lentes de contato, a depender de seu
tipo e da concentragdo de AH utilizada, pode haver
alguma pequena queda no contraste ou na acuidade
visual®%.

Seguranca & Efeitos Colaterais do AH

Estudos conduzidos com camundongos
demonstram que, em termos de toxicidade, ndo ha
qualquer acometimento em fibroblastos, efeitos
cardiogénicos ou no desenvolvimento de tumores. Em
coelhos, nenhum efeito adverso foi observado em
nenhuma forma de administracdo, seja ela via oral, seja
subcutanea, demonstrando a seguranca do uso do AHS.

Sobre as mudancas da qualidade visual, entende-se
que uma maior viscosidade do material instilado (0,3%
de AH) pode diminuir a qualidade visual e OGptica
imediatamente apds a instilacdo, e 0 mesmo ocorria em
uso de lentes de contato®!.

4. CONCLUSAO

As diversas implicagbes da sindrome ou distirbio
do olho seco e sua complexa fisiopatologia destacam a
importdncia de um melhor aprofundamento em seu
estudo, sendo essencial levar em consideracdo o
aumento da idade populacional e a prevaléncia dessa
condicdo, bem como as altas exposi¢des a dispositivos
eletrbnicos.

A luz dessa condicdo, a utilizacdo do &cido
hialurénico, em suas diversas formulagdes, demonstra-
se como uma ferramenta essencial para o tratamento
desta enfermidade. Entretanto, a vasta gama de
possibilidades terapéuticas, tanto com formulacdes de
AH, como associado a outras drogas, dificulta a
padronizacdo de um tratamento ou, até mesmo, a
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elaboracdo de um esquema terapéutico como
tratamento de primeira, segunda e terceira linhas.

Portanto, pode-se afirmar que o uso do AH é uma
ferramenta essencial no combate da condicdo abordada,
mas ressalta-se a importancia do desenvolvimento de
um guideline ou protocolo atualizado, de modo a
construir planejamentos terapéuticos que se adaptem a
sua versatilidade e incluam outras drogas.
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