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RESUMO

Introducéo: Atualmente a sociedade mundial vem associando a juventude como padréo de beleza. Diante disso,
0 uso de procedimentos estéticos minimamente invasivos vem crescendo rapidamente na Gltima década. A toxina
botulinica tipo A e 0 &cido hialurénico séo os procedimentos ndo cirdrgicos injetaveis mais realizados no mundo.
Obijetivo: O presente trabalho tem por objetivo realizar uma analise descritiva e reconhecer os principais efeitos
adversos oriundos dos preenchimentos faciais a base de acido hialurénico e as formas de como tratar e evitar essas
complicagbes. Metodologia: Este trabalho trata-se de uma revisdo bibliografica baseado em estudos cientificos
publicados nas bases de dados da Biblioteca Virtual de Salde-BVS, Lilacs, Scielo, Bireme e PUBMED, entre o
periodo de 2007 a 2020, sendo escolhidos 15 artigos. Conclusdo: O reconhecimento precoce de alguma
complicacao, assim como seu tratamento imediato, é de fundamental importancia para se evitar sequelas a longo
prazo e aumentar a seguranga na realizagdo do procedimento. Avaliagdo cuidadosa do paciente, técnica apurada e
planejamento terapéutico adequado sdo fundamentais para alcancar os melhores resultados com o tratamento. O
profissional executor deve estar preparado para prontamente avaliar e tratar os possiveis efeitos adversos.

PALAVRAS-CHAVE: Toxina botulinica tipo A, acido hialurdnico, reagfes adversas.

ABSTRACT

Introduction: Currently, world society has been associating youth as a standard of beauty. Therefore, the use of
minimally invasive aesthetic procedures has been growing rapidly in the last decade. Botulinum toxin type A and
hyaluronic acid (HA) are the most commonly performed injectable non-surgical procedures in the world.
Objective: The present study aims to perform a descriptive analysis and recognize the main adverse effects arising
from facial fillers based on HA and the ways on how to treat and avoid these complications. Methodology: This
work is a bibliographic review based on scientific studies published in databases such as Biblioteca Virtual de
Saude-BVS, Lilacs, Scielo, Bireme e PUBMED, from 2007 to 2020, with 15 articles chosen. Conclusion: The
early recognition of any complication, as well as its immediate treatment, is of fundamental importance in order
to avoid long-term sequelae and increase safety when performing the procedure. Careful patient assessment,
accurate technique and adequate therapeutic planning are essential to achieve the best results with treatment. The
executing professional must be prepared to promptly assess and treat possible adverse effects.

KEYWORDS: Botulinum toxin type A, hyaluronic acid, adverse reactions.
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1. INTRODUCAO
Atualmente a sociedade mundial vem associando a juventude como padrdo de beleza?,

e diante disso, o uso de procedimentos estéticos minimamente invasivos vem crescendo
rapidamente na Gltima década?.

O é&cido hialurénico (AH) é uma substancia naturalmente presente no organismo
humano preenchendo os espacos entre as células® composto por polissacarideos e
glicosaminoglicanos®, é responsavel por atrair e reter a 4gua ao seu redor, dando mais vico,
firmeza e textura homogénea a pele. Nos jovens, 0 AH esta presente em grande quantidade,
porém com o avanco da idade diminui, reduzindo também a hidratacéo e elasticidade da pele,
0 que contribui para o surgimento de rugas®.

Os preenchimentos a base de AH fazem parte dos procedimentos terapéuticos mais
utilizados na estética facial, podendo ser utilizados para compensar perdas maxilares ou
mandibulares, contorno e rejuvenescimento facial, melhoria de contorno de labios, suavizar
rugas faciais entre outras aplicagdes®.

O AH é comumente utilizado para correcdo de sulco nasogeniano, para correcfes de
ritides e sulcos nasojugal, aumento do volume e contorno labial, na regido periauricular para
rejuvenescimento, na calha lacrimal para olheiras. O uso na regido glabelar é pouco indicado
devido a maior incidéncia de necrose seja por compressao local ou injecdo na artéria
supratroclear. A segunda area com maior risco de necrose € a nasal porque pode ocorrer a
oclusdo da artéria angular. Algumas outras indicacGes sdo observadas na literatura, como
volumizacao facial por perda dos coxins gordurosos decorrentes do envelhecimento e por perda
de tecido subcutaneo pds-traumatico e correcdo de cicatrizes pos-acne®.

O AH é um material considerado ndo permanente, com duracdo média de seis meses,
podendo ter ou ndo anestésico (lidocaina) associado & sua composicdo. E comercializado sob
a forma de gel espesso, incolor, ndo particulado, em seringa agulhada podendo ser mantido em
temperatura ambiente. N&o necessita de teste prévio ao uso®.

A aplicagdo dos preenchedores dérmicos a base de AH apresenta baixa incidéncia de
efeitos adversos. Como tais complicagdes ndo sdo tdo frequentes, alguns profissionais ndo se
depararam frequentemente nas suas praticas e, portanto, ndo tem experiéncia em reconhecé-los,
diagnostica-los e administra-los?.

O presente trabalho tem por objetivo realizar uma reviséo de literatura analitica acerca
dos efeitos adversos oriundos dos preenchimentos faciais a base de AH e as formas de como

tratar/evitar tais complicacdes.
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2. MATERIAIS E METODOS
A pesquisa bibliogréfica foi realizada nas bases de dados da Biblioteca Virtual de Saide-

BVS, Lilacs, Scielo, Bireme e PUBMED. Os termos de busca utilizados foram “toxina
botulinica tipo A”, “acido hialuroénico” e “reag¢des adversas”, buscando interrelacionar aos
procedimentos da harmonizacéo facial.

Os critérios de inclusdo foram artigos que abordassem os principais efeitos adversos
oriundos dos preenchimentos faciais a base de AH e as formas de como tratar e evitar essas
complicacdes. Foram encontrados 22 artigos e ap0s a aplicacao dos critérios de exclusdo, foram
selecionados 15 artigos completos que preencheram os critérios de inclusdo exigidos. Foram
selecionados artigos escritos entre o periodo de 2007 a 2020, em lingua portuguesa e inglesa,
artigos gratuitos nas bases de dados selecionadas do tipo caso controle, artigos originais, relato
de caso, caso clinico, revisdes de literatura, revisoes sistematicas e metanalises.

Os critérios de exclusdo utilizados foram artigos que ndo apresentavam o0s materiais de
interesse na pesquisa e as técnicas inadequadas para o tratamento para o rejuvenescimento facial
humano e fora das datas estipuladas para a pesquisa. Foram excluidos livros, capitulos de livros,

resumos e cartas ao leitor.

3. DISCUSSAO
E de suma importancia que o paciente, antes de realizar e submeter a qualquer

procedimento de preenchimentos faciais a base de AH, passe por uma avaliacdo cuidadosa para
checar o histdrico de satde. Além disso, é fundamental para avaliar suas expectativas, realizar
a escolha do produto ideal, mas também para avaliar o risco envolvido no procedimento e
explica-lo®. Segundo Parada et al.>(2016) deve-se investigar o historico do paciente em relagéo
a distarbios hemorragicos, herpes, doencas autoimunes, gravidez, alergias, tendéncia a
formagdo de queloides e uso de medicamentos, como anticoagulantes ou vitaminas/
suplementos fitoterapicos associados a sangramento prolongado. Para Signorini et al.5(2016)
os profissionais devem estar atentos aos fatores relacionados ao paciente, ao produto
(concentracdo e as propriedades reoldgicas do preenchedor) e a técnica (a profundidade, o
volume, a velocidade e a precisdo da injecdo) que podem afetar a ocorréncia de reacGes
adversas. Enfatizaram que todos os profissionais devem ter conhecimento profundo sobre

anatomia da face.
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A familiaridade com o material de preenchimento, suas caracteristicas e propriedades
Unicas, mecanismo de acdo (aumento de volume passivo, estimulacdo dérmica ou ambos),
técnica e plano de colocagdo adequados sdo essenciais para colocar a quantidade correta de
preenchimento na profundidade de pele apropriada que fornece correcdo méxima de déficit de
tecido, evitando visibilidade ou nodularidade do preenchimento’. Crocco et al.* (2012) afirmam
que as complicagbes com uso de preenchedores a base de AH podem ser decorrentes de
inexperiéncia, técnica incorreta ou inerente ao proprio produto. Em contraste com as sequelas
normais das injecfes de preenchimento as complicacfes do preenchimento injetavel sdo
eventos que ndo devem ocorrer apds o tratamento e geralmente podem ser evitados com técnica
adequada e selecdo de material. A selecdo do paciente e a escolha de produtos adequados sao
fundamentais para obtencdo dos resultados desejados. No entanto, mesmo se estes critérios

forem atendidos, as complicagdes podero surgir ’.

Gutmman e Dutra® (2018) sugerem que deve ser realizada documentacéo fotografica
para registrar a aparéncia dos pacientes antes do procedimento, assim como para permitir
melhor analise das &reas criticas especificas, eventuais assimetrias e comparacdo com 0

resultado final.

Algumas classificacdes de efeitos adversos (EA) relacionados ao AH) sdo descritas na
literatura e estdo, geralmente, associadas ao tempo de aparecimento pos-intervencdo. Alam e
Dover 8(2007) descreveram a classificagcdo dos EA em efeitos de curto prazo, médio prazo,
graves e raros/sérios e possivelmente ndo relacionados. Ja Sclafani et al.” (2009) utilizaram um
diferente esquema de classificacdo relacionado ao tempo: imediato (0-2 dias), precoce (3-14
dias) e tardio (>14 dias), que foi corroborado posteriormente por outros autores *°. Um esquema
de classificacio mais generalizado foi proposto por Crocco et al*(2012), Funt; Pavici'®(2013) e
Parada®(2016) que os separou em eventos precoces (em até alguns dias) e tardios (de semanas
aanos). Signorini et al.%(2016) propuseram um esquema de classificagio também generalizado:
reacOes precoces e reacOes tardias, porém o intervalo de tempo dessas classificacfes ndo foi
especificado. Diante disso, percebeu-se a necessidade de um esquema consistente de
classificacdo baseado no tempo. Assim, o painel de especialistas concordou que a classificagdo
deve ser relacionada ao tempo, pois 0 tempo para o surgimento do EA foi considerado a
informacdo mais importante que um paciente pode fornecer ao clinico?. Varios estudos

descreveram a classificagdo dos EAs, em trés intervalos de tempo: inicio imediato (inicio em
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até 24 horas), inicio precoce (inicio de 24 horas até 30 dias) e inicio tardio (inicio depois de 30

dias)+2%7-

Alguns efeitos como edema, equimose e hematomas podem ocorrer por causa das
propriedades do AH, mas que ndo alteram o objetivo final do procedimento. O eritema e 0
edema sdo manifestacbes imediatas observadas na maioria dos procedimentos realizados?,
geralmente ocorrem em 80% das injecGes, como resposta a injuria tecidual, podendo esses
efeitos durarem varias horas (para vermelhidao) ou varios dias (para o incha¢o), além disso, 0s
efeitos podem ser agravados por varias injecdes, técnica incorreta de aplicacdo e material muito

espesso’.

Os efeitos mecéanicos da introducao de preenchedores por meio de agulhas de pequeno
calibre auxiliam na reducdo de lesdes por causa do trauma minimo do
tecido. Consequentemente, dor pos-injecdo, vermelhiddo, equimoses e o0 inchagco devem ser
minimos. Alguns preenchimentos, especialmente antes da integracao do tecido e embora ainda
haja algum edema relacionado ao trauma, podem ser nodulares ou palpavelmente distintos e
separados da pele normal circundante; isso pode até ser transitoriamente visivel. No entanto,
esses efeitos de curto prazo na maioria das vezes desaparecem rapidamente, com o objetivo

final sendo a descrigdo do paciente da area tratada como indistinguivel da area circundante’.

Lafaille; Benedetto!!(2010) ressaltaram que as reacdes no local da injecdo sdo
ocasionadas pela puncédo da agulha na pele resultando em inchago, hematomas, dor, coceira e
infecgbes. Os hematomas sdo ocasionados por uma perfuragdo dos vasos sanguineos ou por
uma compressdo ou ruptura desses vasos, geralmente desaparecem entre 5 e 10 dias “.
Hematomas sdo observados com mais freqiéncia apés a injecdo nos planos dérmico e
subdérmico imediato, usando técnicas de ventilagdo e rosqueamento. Menos hematomas séo
vistos quando os materiais sdo injetados usando a técnica de depdsito no nivel pré-periosteal .
Os preenchimentos dérmicos tém, em sua totalidade, potencial de causar hematomas®!213,

Recomenda-se fazer o procedimento em local bem iluminado para evitar perfuracdo de
vaso. Quanto mais profundo for o vaso, maior o risco de sangramento volumoso®. Alguns
preenchedores tem em sua formulacéo lidocaina associada, o que acarretar numa vasodilatacdo

e maior tendéncia a sangramento local *.

As infeccdes podem ser de origem bacteriana ou viral. Essa contaminagdo pode ser

causada por uma técnica inadequada de assepsia do paciente ou pelo produto infectado®*.
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Castro; Alcantaral (2020) também corroboram que as infeccBes pos-procedimento estdo
relacionadas a deficiéncia do procedimento de assepsia da pele. Vasconcelos et al.'? (2020)
observaram que reacao inflamatoria transitoria, leve ou moderada e equimoses podem ocorrer
alguns dias ap6s o procedimento. As infec¢Bes de inicio precoce apresentam endurecimento,
eritema, sensibilidade e prurido que podem ser confundidas com a resposta transitéria pos-
procedimento. Frequentemente estdo relacionadas com a flora residente (Staphylococcus ou
Streptococcus spp.) introduzida pela injecio®. O tratamento consensual € o uso de antibidtico

adequado a cultura e a drenagem de abcessos quando necessario®.

Os nddulos sdo observados a curto e médio prazos, manifestam-se como papulas
esbranquicadas ou normocrémicas e ocorrem, na maioria das vezes, por ma técnica de
aplicacdo, ou seja, por injecdo muito superficial do AH 3#. Para Parada et al.> (2016) os nddulos
podem ocorrer devido & ma distribuicdo do material de preenchimento, a reagdo do produto
(incluindo inflamacdo, hipersensibilidade ou reacdo granulomatosa) ou infeccdo. Sendo a
maioria deles, palpavel e néo visivel, podendo ser observada logo apds o procedimento ou
varios meses depois (inicio tardio). O aparecimento de papulas e/ou nédulos é resultante de um
erro técnico de posicionamento do produto, como inje¢do do material de preenchimento muito
superficial. Esses nodulos sdo identificados por serem esbranqui¢ados ou normocrémicos a
geralmente uma massagem local é eficaz para desfazé-los. Pelo fato dos preenchimentos serem
aplicados mais profundamente, o risco de nodulos superficiais se torna muito pequeno,
entretanto, em regides como a periorbital e malar superior, que possuem derme fina, esse risco
pode aumentar. Esses nddulos ndo sdo considerados uma complicacdo grave, mas por serem

indesejados esteticamente devem ser cuidados com cautela e agilidade?.

Os nodulos podem ser assintomaticos ou inflamatorios e apresentar eritema,
sensibilidade e inchago. Funt; Pavicic’® (2013) defendem que os nodulos devem ser
classificados em inflamatérios ou ndo inflamatdrios. O tratamento se da por massagem local,
corticoide oral e em casos graves remocao cirdrgical. Sclafani; Fagien’(2009) defendem que
nodulos clinicamente inflamados, independentemente da época de inicio, devem ser tratados
como infeccdes de corpo estranho primeiro. Ressaltam ainda que os nddulos ndo inflamatoérios
iniciais sdo geralmente acumulos localizados de material de enchimento derivados do acido
hialurénico e preconizam gue 0 uso de massagem suave e tranquilizacdo do paciente costumam
ser tratamentos suficientes para esses inchacos temporarios. Nédulos de derivados de acido

hialurdnico persistentes e incbmodos podem ser tratados com hialuronidase. Relatam ainda que
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as complicagdes mais problematicas de inicio tardio sdo nodulos inflamatorios, granulomas e

abscessos.

O efeito Tyndall acontece quando o preenchedor € aplicado superficialmente, e devido
a translucidez da pele fina, observa-se uma cor azulada. Isso é ocasionado por vestigios de
hemossiderina ap6s a lesdo vascular e/ou distorcdo visual de refracdo da luz através da pele
causada pelo material preenchedor. Algumas opc¢des de tratamento sdo: massagem local,
incisdo, drenagem e uso da hialuronidase®°. Pelo efeito Tyndall, as papulas podem adquirir
coloragéo levemente azulada. O tratamento pode ser feito com massagem local, e em casos
extremos o corticoide oral esta indicado. Nos casos graves pode ser realizada remocéo cirurgica

do material. Felizmente, a maioria dos casos tem resolucio espontanea®.

As reacgdes de hipersensibilidade podem variar de leve vermelhiddo até a anafilaxia. A
incidéncia de reacéo de hipersensibilidade relacionada ao AH € de cerca de 0,6% ° . Para Crocco
et al.#(2012) as reagdes alérgicas ocorrem em 0,1% dos casos e inicia-se entre trés e sete dias
apos a aplicacdo do produto, prazo, entretanto, que se pode estender até o periodo de um a seis
meses. A hipersensibilidade é descrita clinicamente como edema, eritema e hiperemia no trajeto
de aplicacdo do preenchedor, podendo ser grave a ponto de evoluir para angioedema e

anafilaxia®.

Alguns pacientes podem desenvolver hipersensibilidade aos produtos injetados devido
a uma resposta imune mediada por imunoglobulina E (IgE) (reacdo de hipersensibilidade Tipo
I, pois 0s preenchimentos dérmicos sdo essencialmente corpos estranhos. O edema pode estar
confinado aos locais de injecdo, mas também pode ser mais generalizado (angioedema). Uma
resposta alérgica idiopatica aguda também pode ocorrer na qual nenhum alérgeno pode ser

identificado; a reagdo pode ser localizada, ou pode haver edema facial generalizado agudo®®.

As reacOes de hipersensibilidade tardia séo caracterizadas por endurecimento, eritema e
edema, e sdo mediadas por linfocitos T em vez de anticorpos. Normalmente ocorrem 1 dia apds
a injecdo, mas podem ser observados varias semanas ap0s a injecao e podem persistir por muitos
meses. as reacdes de hipersensibilidade tardia nao respondem aos anti-histaminicos. O alérgeno
deve ser removido. O edema do malar é uma complicagdo grave que foi relatada com todos os
preenchimentos quando injetados na cavidade infraorbital e nas calhas lacrimais!®. O

tratamento é feito com uso de anti-histaminicos, infiltracdo intralesional de corticoide ou
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corticoide oral ®. Parada et al.> (2016) sugerem que a hialuronidase pode ajudar a remover o

nucleo da inflamacao.

Alam; Dover 8(2007) advertiram que a acne e a reativacéo do virus herpes simplex foram
observados em alguns casos e podem estar associados a irritacdo cutanea inadvertida durante o
processo de injecdo. As injecGes de preenchimento dérmico podem levar a reativacdo de
infeccdes pelo virus do herpes. Se o tratamento tem como alvo os labios ou a area da boca e o
individuo tem histérico de herpes labial, o tratamento profilatico com Valaciclovir (500 mg
duas vezes ao dia por 3-5 dias) pode ser iniciado antes da injecdo para reduzir a probabilidade

disso ocorrendo?®,

A necrose € uma complicacdo vascular rara, precoce, que pode ocorrer pela oclusdo
vascular através da injecdo no vaso com a substancia preenchedora ou do aumento de pressao
externa exercido pelo volume da substancia preenchedora, paralisando o fluxo sanguineo® .
Segundo Crocco et al.#(2012) e Gutmann; Dutra®(2018) a glabela é a regifo de mais risco para
a necrose tecidual por compressdo local ou injecdo intra-arterial na artéria supratoclear e seus
ramos. Nessa regido localizam-se artérias que podem estar anastomosadas e com fluxo
sanguineo direcionado a artérias terminais como a oftalmica e a retiniana. Existe outra regido,
asa do nariz, pouco indicada o uso de preenchedores pela possibilidade de ocorrer oclusdo da
artéria angular e também por apresentar circulagdo restrita para suprir a isquemia. As principais
causas dessas complicag¢6es ocorrem devido a grandes quantidades de produto injetado e técnica

inadequada de aplicacdo do AHS,

Os sinais e sintomas de necrose sdo: dor imediata apds aplicacdo, e algumas horas depois
a pele torna-se palida (pela isquemia), adquirindo posteriormente coloragdo cinza-azulada. Em
dois ou trés dias ha ulceracao e necrose local. Nao existe consenso quanto ao tratamento ideal
nesses casos, mas e importante ter cuidados locais de higiene, realizar compressas mornas,
massagem local para dissolver o embolo, pasta de nitroglicerina a 2% e injecéo de hialuronidase
nas primeiras 24 horas do procedimento para reduzir os danos causados pela necrose®®. As
oclusdes venosas séo geralmente mais tardias, de evolugdo mais lenta, com menos dor local e

tom azulado na pele3*,

4 CONSIDERACOES FINAIS
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Preenchimentos com AH tem sido um dos procedimentos mais realizados nos Gltimos
anos e tém uma crescente demanda nos consultorios odontolégicos. O AH € um produto que
tem se tornado cada vez mais seguro e com baixa incidéncia de efeitos adversos. Os efeitos
adversos séo classificados em precoces e tardios dependendo do momento em que ocorrem e
para cada um deles existe uma conduta a ser tomada com o intuito de minimizar o problema. O
reconhecimento precoce de alguma complicacdo, assim como seu tratamento imediato, é de
fundamental importancia para se evitar sequelas a longo prazo e aumentar a seguranca na

realizacdo do procedimento.

Avaliacdo cuidadosa do paciente, técnica apurada e planejamento terapéutico adequado
sdo fundamentais para alcancar os melhores resultados com o tratamento. O profissional

executor deve estar preparado para prontamente avaliar e tratar os possiveis efeitos adversos.

Maiores estudos avaliando as causas e estabelecendo tratamentos para esses efeitos
adversos sdo necessarios para diminuir ainda mais 0s riscos e aumentar a seguranca do

procedimento.
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