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1      Abstract:  

2    (1)  Background: Osteonecrosis is a rare disease, characterized by the death of  bone 

2 components and that  ha s a s a  pr ima r y char ac ter i stic  the  c onsi de ra ble                         
3    re duc ti on i n  the  qua li ty  of  l i fe  of  the  a ffe cte d pa tie nt ,  usua lly  young a dults .  In        
4     thi s  c onte xt,  the  pur pose  of  thi s  study i s  a  l i tera ture  re vie w to eva luate  na tura l      
5     pr oducts a s adjuva nts i n  the  trea tme nt  of  oste one cr osi s ,  thei r  e ff i ca cy a nd ma i n    
6         re sults;   
7 ( 2)  Methods:  A  se arc h wa s ma de  i n thr ee  bi b li ogra phi c  pla tf orm s,  and                          

8   the  wor ks tha t  a ddre sse d the  e ffi cac y of  natur a l  pr oduc ts a s a djuvants in  the            
9        trea tm ent  of  oste one cr osi s  we re  se lec te d;                  
10 ( 3)  Re sults:  T hre e  ma in natur a l  pr oduc ts  showe d r e sults  of  grea t  im pa c t,  ra tif yi ng  
11      the  nee d f or  f ur ther  studie s on   the  subje ct ;   

12 ( 4)  Conc lusi on:  T he  use  of  na tura l  pr oduc ts pr e se nted i tse lf  a s  a  promi si ng          
13 a lte r nat i ve  to  be  em ploye d a s a djuva nt  to  the  tre atm e nt  of  osteonec rosi s .                         
14  There fore ,  the  nee d f or  f ur ther  studie s i s  i de nt if ie d,  wi th  the  purpose of  othe r         
15    natura l  produc ts that  pla y sim i la r  a nd/ or  superior  r ole s to  those  

16      c ur re nt ly  known re gar di ng  the  trea tme nt  of  osteonec r osi s  a nd i ts  a djuva nts.  
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18      1. Introdução 

    19             A osteonecrose (ON) é uma doença caracterizada pela morte dos componentes 

20       ósseos decorrente da irrigação sanguínea inadequada com causas multifatoriais. A  
21       maioria dos casos acontece em pacientes abaixo dos 50 anos de idade. A incidência   
22       anual da osteonecrose na população geral é estimada entre 0,01 a 1,35%. [1] 
23  A ON é desencadeada, principalmente, pelo tratamento com fármacos como os  
24      bifosfanatos, os corticoides e o denosumabe.[2] Acomete diversas regiões, como a Cabeça  

25      do Fêmur (ONCF), a mandíbula, o quadril, entre outros. No que tange à   

26      clínica,os sinais e  s i n t o m a s  d a  O N  e n q u a d r a m  a  d o e n ç a  n a  c a t e g o r i a   
27       de“Erosão Óssea”. Assim, a estase sanguínea desempenha um papel indispensável 
28   no mecanismo patológico da osteonecrose, posto que a doença é decorrente da  

29      redução do fluxo sanguíneo em meio ósseo.[3] [4] [5] [6]  

30      2. Materiais e Métodos 

31                O presente estudo caracteriza-se como um estudo qualitativo de revisão de 

32      literatura. As buscas foram realizadas em três diferentes bases de dados bibliográficos –  
33      Pubmed,BVS e Crochane Library – sem predileção de idioma e sem restrições de  

34      ano de publicação. Foram selecionados artigos que abordassem o uso de produtos  

35      naturais como adjuvantes ao tratamento da ON. 
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36      3. Resultados 

37                Dentre os artigos analisados, são citados produtos naturais de grande relevância 

38      quanto à perspectiva de tratamento adjuvante da ON. 

 

Table 1. Correlação dos produtos naturais mais relevantes apresentado e respectivos 
efeitos observados. 
  

Produto Natural Efeitos Observados 

Psorslea corylifolia L (PCL) 

Estimula a proliferação de 
osteoblastos e protege as células 
sanguíneas da oxidação 
hemolítica 

Angelica sinensis 
Promove a secreção de colágeno, 
a formação de tecido de 
granulação e angiogênese 

Curcumina 

Inibe a apoptose de osteócitos, 
alivia a osteonecrose, reduz 
infiltrações M1 e mediadores 
pró-inflamatórios, regula a 
polarização de macrófagos e 
inibe significativamente a 
polarização de M1 in vitro. 

 
 

39      4. Discussão  

 
40      Os estudos incluídos nesse trabalho apontaram resultados significativos de produtos 
41      naturais como adjuvantes ao tratamento da ON. Observou-se que tratamentos de Medicina  

42      Chinesa a base de ervas para Osteonecrose da Cabeça do Fêmur (ONCF) apresentaram  
43      respostas relevantes.[7] Dentre as análises, constatou-se que a Psoralea corylifolia L  

44      (PCL), amplamente empregada como planta medicinal, possui bioativos eficazes no  

45      tratamento de enfermidades ósseas, a exemplo das fraturas ósseas. Wang e  
46    colaboradores (2001) evidenciam que esses bioativos estimulam a proliferação de  
47      osteoblastos e protegem as células sanguíneas da oxidação hemolítica. Assim, a PCL 

48      desempenha papel preventivo da estase sanguínea e de estimulante da regeneração óssea, 
49      importantes no tratamento da ON.[8] Também foi observado que a Angelica sinensis tem 
50      efetividade comprovada na cicatrização tecidual, fundamental no processo de reparo e    

51      regeneração do tecido necrosado.[9] [10] Zhang e colaboradores (2018) comparam                   
52      abordagens de terapêuticas mais evidentes no que tange à ONCF. A A descompressão  
53      é apresentada como método clássico de preservação articular e quando eleita em           
54      associação à terapia adjuvante apresenta resultados positivos superiores, inclindo os  

55      resultados radiográficos, aos expressos quando a DC é utilizada sem associações. [3]  

56                Ademais, provou-se que ao empregar curcumina, substância natural que tem          

57      capacidade de regular a imunidade e de inibir o processo inflamatório, para tratar 
58      experimentalmente animais com ON estabelecida nota-se a redução de macrófagos do tipo  

                                                                                   59     M1 nos locais afetados, bem como inibiu a polarização de M1 em experimentos in vitro e   

                                                            60      regulou a polarização de macrófagos. Somado a isso, o número de células do sistema imune 
61      aumentou e os níveis de citocinas pró-inflamatórias reduziram proporcionalmente à dose 

62      de curcumina administrada. [11] 
63                O tratamento com curcumina também apresentou como resposta a redução da taxa de 
64      apoptose de osteócitos em animais previamente tratados com curcumina, ou seja, animais 

65      que já tinha contato contínuo com a substância, e ao tratarem a ON com curcumina 
66      apresentaram redução significativa das taxas de apoptose quando em comparação com os 

67      resultados obtidos com o grupo de animais não previamente tratados. Assim, os resultados 
68      obtidos revelam que a intervenção com curcumina é capaz de inibir o processo de 
69      poptose de forma indireta, pela regulação de macrófagos, presente na ON. Constatou-se 

                                                                                   70      que a efetividade como tratamento preventivo é proporcional à concentração de 
71      curcumina administrada e ao tempo de tratamento, porém não sendo capaz de 
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72      sozinha e completamente o desenvolvimento da ONCF. [11] 

73                Somado a isso, G. Zhang e colaboradores (2007) apresentam o uso de 
74      fitoestrogênio derivado de Epimedium (PE) como adjuvante ao tratamento da 
75      osteonecrose associada ao uso de esteroides por um longo prazo. Verificou-se funcional e 
76      estruturalmente que a administração diária, por via oral, do fitoestrogênio reduziu 
77      significativamente a incidência da ON. Tal circunstância dá-se pelo fato de que os animais 
78      experimentalmente tratados com o PE não apresentaram troncos vasculares bloqueados, 
79      condição determinante que se instala antes da ON propriamente dita. 
80      Nesse contexto, observa-se que a administração do PE é capaz de inibir a trombose 
intravascular e a deposição lipídica extravascular, evidenciando assim a redução significativa 
da incidência da trombose e, consequentemente da ON. [12] 

81      5. Conclusão 

82 A osteonecrose é uma enfermidade que impacto significativo na qualidade de vida do 
83      paciente acometido e está associada ao uso prolongado de medicamentos, a exemplo dos    
84      bifosfanatos e dos corticoides.                                                                                                                    
85                O uso de produtos naturais apresentou-se como uma alternativa promissora a ser           
86     empregada como adjuvante ao tratamento da ON. Dessa forma, mais estudos devem ser       
87      realizados com o fito de identificar os produtos naturais com potencial terapêutico                 
88      promissor para esse tipo de enfermidade, posto que ainda são escassos e precisam ser         
89      fomentados. Tal necessidade de ampliar os estudos desse viés terapêutico dá-se                     
90      principalmente pela acessibilidade, baixo custo e de fácil obtenção de insumos que               
91      apresentam um perfil terapêutico favorável como adjuvante ao tratamento da ON. 
      

92      6. Patentes 

93      Conflitos de Interesse: Os autores declaram que não há conflitos de interesses. 
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Abreviações 

      As seguintes abreviações são utilizadas no presente trabalho: 
 

ON Osteonecrose 

O NCF    Osteonecrose da Cabeça do Fêmur 

PCL Psorslea corylifolia L  

DC            Descompressão Central  

PE Fitoestrogênio Derivado de Epimedium 
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