@\

UEPB

UNIVERSIDADE ESTADUAL DA PARAIBA
CAMPUS VIII - PROFESSORA MARIA DA PENHA
CENTRO DE CIENCIAS, TECNOLOGIA E SAUDE

DEPARTAMENTO DE ODONTOLOGIA
CURSO DE ODONTOLOGIA
PROGRAMA DE GRADUACAO EM ODONTOLOGIA

JEFFERSON LUCAS MENDES

ACIDO HIALURONICO PARA PREENCHIMENTO LABIAL: REVISAO
INTEGRATIVA DA LITERATURA

Araruna-PB
2022



JEFFERSON LUCAS MENDES

ACIDO HIALURONICO PARA PREENCHIMENTO LABIAL: REVISAO
INTEGRATIVA DA LITERATURA

Trabalho de Conclusao de Curso (Artigo) com
area de concentracdo em Harmonizagao
Orofacial apresentado a Coordenacdo do
Curso de Odontologia da Universidade
Estadual da Paraiba, Campus VIII, como
requisito parcial & obtencdo do titulo de
Cirurgido-Dentista.

Orientador: Prof. Dr. Marcelo Gadelha Vasconcelos

Araruna-PB
2022



E expressamente proibido a comercializacio deste documento, tanto na forma impressa
como eletrénica. Sua reproducao total ou parcial é permitida exclusivamente para fins académicos
e cientificos, desde que na reprodugéo figure a identificagdo do autor, titulo, instituicdo e ano do

trabalho.

M538A Mendes, Jefferson Lucas.

Acido hialurénico para preenchimento labial
[manuscrito] : revisdo integrativa da literatura / Jefferson

Lucas Mendes. - 2022.
50 p. : il. colorido.

Digitado.

Trabalho de Conclusdo de Curso (Graduagdo em
Odontologia) - Universidade Estadual da Paraiba, Centro
de Ciéncias, Tecnologia e Saude , 2022.

"Orientacao : Prof. Dr. Marcelo Gadelha Vasconcelos ,
Coordenacao do Curso de Odontologia - CCTS."

1. Odontologia. 2. Labios. 3. Procedimentos
Estéticos. I.Titulo
21.ed.CDD 617.6

Elaborada por Tiago J. da S. Pereira - CRB - 15/450 BSC8/UEPB



JEFFERSON LUCAS MENDES

ACIDO HIALURONICO PARA PREENCHIMENTO LABIAL: REVISAO
INTEGRATIVA DA LITERATURA

Trabalho de Conclusdo de  Curso
apresentado a Coordenacdo do Curso de
Odontologia da Universidade Estadual da
Paraiba, Campus VIII, como requisito parcial
a obtencao do titulo de Cirurgido-Dentista.

Area de concentragdo: Harmonizagio
Orofacial.

Aprovado em: 25/10/2022.

BANCA EXAMINADORA

Macwla Gaddllon \juahiondle

Prof. Dr. Marcelo Gadelha Vasconcelos (Orientador)

Universidade Estadual da Paraiba (UEPB)

2 4 ‘ ,

Prof. Dr. Rodrigo Gadelha Vasconcelos

Universidade Estadual da Paraiba (UEPB)

Prof. Dr. Gustavo Gomes Agripino

Universidade Estadual da Paraiba (UEPB)



Aos meus pais, por todo amor e esfor¢o, DEDICO.



EPIGRAFE

“Quando vocé subestima o que faz,
o0 mundo vai subestimar o que vocé ¢e.”

Oprah Winfrey



LISTA DE ILUSTRACOES
Figural - Fluxograma com etapas metodolOgiCas............uvevveeriiiiriiniieieieie e 15
Figura 2 - Fluxograma do processo de busca e selecdo dos artigos............cccccueeeveenee. 17
Figura 3 - Fotografias representativas dos labios dos voluntarios; (a e e) antes do
tratamento, (b e f) 2 semanas apds o tratamento, (Cc e g) 12 semanas apos 0
tratamento e (d e h) 24 semanas apds O tratamento................evvvvveiieiiiieiie e 29
Figura 4 - Fotografias dos labios de uma paciente tratada com HA-RK. (A) antes do
procedimento e (B) 12 meses ap0s O tratamento............ccccoveveeiieecee e 29
Figura 5 - Textura do labio de um paciente de 51 anos tratado com HA-RK no labio
superior e inferior com (A) reducao da rugosidade do labio (textura) (B) reducéo das
linhas do labio e (C) melhora na vermelhid&o dos labios na semana 8 em comparagao
(oo 0o Ir= T [T g F= e [ o= L OSSR 30
Figura 6 - (A) Fotografia extra-oral mostrando multiplos nédulos homogéneos de cor

mucosa no labio superior. (B) Fotografia extra-oral mostrando o sitio cirdrgico 14

meses pos-operatorio, apresenta-se sem nodulos residuais
1Y 1Y) OSSR 33
Figura 7 — Molécula do 4cido hi@lurniCo............cccceiviieiriieie e 38
Figura 8 - Efeitos do acido hialurbnico na derme..............coocoovveiieeiie e 39
Figura9 - Proporcéo labial ideal para o perfil............ooorririii e 42
Figura 10 - Escala de plenitude labial.............ccccoiiiiiiiiiiee e 43

Figura 11 - As artérias labiais superiores e inferiores emergem de cada artéria facial

lateralmMeNnte & COMUSSUIA. ..........coueiiieiiiieee ettt ettt sbe e beesaesbaesaeeseaneesae e 44
Figura 12 - Anatomia dos 1abios humanos.............ccoeiiiiiiiie i 44
Figura 13 — Técnica da tuNEliZaCa0..........uueeciiiiiieieie et 51
Figura 14 - Diviséo dos quadrantes para aplicagdo do AH nos labios............cccccc..... 52
Figura 15 - Modo de aplicacdo pela técnica de AHSC...........oevvvviieiiiiiieieiiiiiiees 53
Figura 16 — Técnica AHSC no [abio branco..........ccccoiiiiiii e, 53

Figura 17 - Técnica AHSC no labio vermelno..........cooooiiiiiiieee e 54



LISTA DE TABELAS

Tabela 1 - Selecéo dos artigos por analise empregada e estabelecimento dos critérios
(0 L= T [ 1= o OSSR 16
Tabela 2 — Sumario das principais caracteristicas dos estudos, sobre preenchimento
labial com acido hialurénico, elegiveis para andalise qualitativa............ccccccccccoeeveeneee. 18
Tabela 3 — Sintese dos diferentes protocolos clinicos de biomodulacédo labial
encontrados NOS eStudos SEleCIONAUOS. .........covvvviiiiiiiiiiii e 33
Tabela 4 - Consequéncias clinicas das diferentes concentracdes do &cido

(O TE= 110 ] (0] 21 o] FUUUUUT U T U T T T TR TR TTRTRTRRRTTRRRRI 40



AH

CD

EAs

ME

LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

Acido Hialurdnico
Cirurgido-Dentista
Efeitos Adverson

Moédulo de Elasticidade



SUMARIO

TINTRODUGAO........cooomeieeieeeeeee ettt te e eenee e e 11
2 METODOLOGIA. ... ...t e e e ettt e e e e et e e e e e e snnneeeaaeaans 12
BRESULTADOS. ...ttt e e e e e e e e e e e e e e e e enaneaeaaeaaa 14
4 REVISAO DE LITERATURA ..ot 29
4.1 Preenchimento com acido hialurdniCo..........oooviiiiiiiiiiiiiieiece e 29
4.1.2 Acido hialurénico associado a lidoCaiNa..........c..cceeevevevereeeeeeeeeeenne, 31
4.1.3 Anatomia e envelhecimento labial...........cccoriiiiiiii i, 32
4.1.4INdICaCOES € VANTAGENS ...ovviiiiiiiiieieeeeiie ettt e e et e e e e e e e e e e e 36
4.1.5 EfEIt0S A0VEISOS...iuiiiiiiiiiieiiiiiee et e e e e e e e e e e e 37
4.1.6 HIalUTrONIAASE....ccii ittt e e e e e e e e e e e e e nnnes 37
4.1.7 Protocolos Clinicos de administracdo do AH em [4bio............ccccce.... 38
BDISCUSSAOD. ...ttt 42
6 CONSIDERAGOES FINAIS .........ocoiivieieeeeeeeeeeee e 45

REFERENCIAS............ooooiieeeeececeeeee ettt 45



ACIDO HIALURONICO PARA PREENCHIMENTO LABIAL: REVISAO
INTEGRATIVA DA LITERATURA

HYALURONIC ACID FOR LIP FILLING: INTEGRATIVE LITERATURE
REVIEW

Jefferson Lucas Mendes*

RESUMO

INTRODUCAOQ: O preenchimento labial &€ uma técnica que consiste em aplicar
por meio de uma seringa, acido hialurénico (AH) nos labios a fim de preenché-
los, devolvendo o contorno perdido, remodelando pontos especificos do labio,
superior ou ambos. OBJETIVO: analisar os principais resultados sobre a eficacia
da utilizacdo do AH para o preenchimento labial na literatura cientifica e
comparar os diferentes tipos de protocolo para o uso terapéutico desse método.
METODOLOGIA: Foram utilizadas as bases de dados eletronica: U. S. National
Library of Medicine (PubMed) e Literatura Latino-Americana e do Caribe em
Ciéncias da Saude (LILACS), e as bibliotecas eletrénicas: Cochrane Library e
Scientific Electronic Library Online (SciELO), para pesquisar e identificar estudos
gue respondessem a pergunta norteadora desta revisao integrativa da literatura.
A base de dados foi pesquisada para estudos realizados entre janeiro de 2017 a
setembro de 2022. RESULTADOS: Alguns ensaios clinicos apresentaram dados
comprovando a eficacia da utilizagdo do AH, com avaliacdes criteriosas de
plenitude labial, estética das comissuras labiais e gravidade das linhas periorais.
Revisbes sisteméticas com metandlise foram desenvolvidas e, nas duas
analisadas, foi possivel determinar que a utilizacdo do AH para preenchimento
labial é eficaz, seguro e que ndo apresenta riscos se realizado de forma correta.
Foram utilizados dois descritores para a composicdo da chave de pesquisa,
sendo os seguintes (MeSH/DeCS): “hyaluronic acid”; “Lip”. Em seguida, os
pesquisadores selecionaram os trabalhos com analise no titulo e resumo, com
base nos critérios de elegibilidade. Os critérios de elegibilidade foram os
seguintes: artigos publicados em inglés, portugués e espanhol; publicacdes entre
janeiro de 2017 e setembro de 2022; relatos de casos; revisdes sistematicas
com/sem metanalise; ensaios clinicos randomizados; artigos que se adequem a
tematica. CONCLUSAO: o AH é seguro, eficaz e apresenta pouca taxa de
efeitos colaterais se realizado de forma correta.

Palavras-chave: Acido hialurénico. Labios. Procedimentos Estéticos.
ABSTRACT

INTRODUCTION: Lip filling is still a technique that consists of applying hyaluronic
acid (HA) through a rubber to the lips in order to fill them, returning the lost contour
and remodeling specific points of the lip, upper or both. PURPOSE: to study the
main results on the use of hygienic methods for lip filling in the scientific and
comparative literature of different protocols for the use of different therapeutic
methods. METHODOLOGY: The following were used as electronic databases:
U.S. National Library of Medicine (PubMed) and Latin American and Caribbean
Literature on Health Sciences (LILACS), and as electronic libraries: Cochrane
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Library and Scientific Electronic Library Online (SciELO), to search north and
identify studies that answered the questioner of this integrative literature review.
The database was searched for studies carried out between January 2017 and
September 2022. RESULTS: Some clinical trials to test data proving the diligence
of the use of hyaluronic acid, with estimates of lip fullness, esthetics of the labial
commissures and severity of perioral lines. Systematic reviews with analyzes
were presented and, in the two safe ones, it was determined that the use of HA
for lip filling is effective, and that risks were not taken and performed correctly.
Two descriptors were used to compose the search key, the following
(MeSH/DeCS): “hyaluronic acid”; "Lip". Then, select the papers with analysis in
the title and abstract, based on the eligibility criteria. The following articles
published in English, English and Spanish; publications between January 2017
and September 2022; case reports; systematic reviews with/without meta-
analysis; randomized clinical trials; articles that fit the theme. CONCLUSION: HA
is safe and has few side effects: if performed correctly.

Keywords: Hyaluronic Acid. Lips. Cosmetic procedures.

* Graduando do curso de Odontologia da Universidade Estadual da Paraiba (UEPB) — Campus
VIII. jefferson.mendes@aluno.uepb.edu.br
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1 INTRODUCAO

A principio, no intuito de obter-se melhores contornos faciais, que séo
prejudicados devido ao envelhecimento, a cirurgia plastica era tida como o
principal método para essa finalidade. Entretanto, demandava-se por
procedimentos que trouxessem aumento volumétrico da area a ser tratada, de
maneira menos invasiva (DIAS et al., 2020).

Os labios desempenham papel essencial na percepc¢éo estética da face e,
historicamente, labios volumosos estdo associados a juventude e beleza,
principalmente nas mulheres. Entretanto, com o envelhecimento humano ocorre
perda gradual de colageno e elastina, tornando os labios mais finos e menos
definidos (HILTON et al., 2018).

Sendo assim, durante muito tempo esse efeito do envelhecimento foi
abordado por procedimentos de levantamento cirargico, mas atualmente, a
aplicacdo de produtos de preenchimento de acido hialurénico (AH) tornou-se
cada vez mais popular como uma opgédo minimamente invasiva (AFRA et al.,
2019).

O AH é encontrado na matriz extracelular da derme na forma de um polimero
linear ndo flexivel, portanto, é considerado um glicosaminoglicano capaz de
estimular a producao de coladgeno (BACOS e DAYAN, 2019). Por se tratar de um
material vulneravel a biodegradacdo, muitas vezes, é associado a outros
materiais capazes de prolongar seu efeito (HIRSCH et al., 2020).

A aplicacdo de AH consiste em uma das técnicas ndo cirlrgicas mais
comumente realizadas, na qual o preenchedor dérmico caracteriza-se por sua
reversibilidade, pois é biodegradavel, o que permite novas aplicacfes. Além
disso, € um material hipoalergénico, biocompativel, altamente seguro e eficaz.
Apresentando durabilidade em média de seis meses a um ano, conforme fatores
como anatomia local e o tipo de material utilizado (ALAM e TUNG, 2018).

Em geral, o preenchimento labial e perioral € um tratamento estético que
deve propiciar melhorias de volume com as bordas do vermelh&o do labio bem
definidas e texturizadas, sem comprometer a naturalidade e as expressoes
faciais inferiores (TAYLOR et al., 2019). A aplicacédo nos labios ocorre por meio
de uma seringa, a fim de preenché-los, devolvendo o contorno perdido e ainda
podendo remodelar pontos especificos do labio superior, inferior ou ambos
(HILTON et al., 2018; GUO et al., 2022).

O AH pode ser injetado da epiderme a derme, dependo do tipo de
procedimento e da regido a ser tratada. Outrossim, € realizada anestesia para
prevenir qualquer incobmodo durante o procedimento. Assim como a
profundidade da aplicacdo, a dosagem, aplicada com uma agulha ultrafina ou
canula de ponta romba, também deve ser compativel com as necessidades do
paciente (GUO et al., 2022).

Em sintese, o AH € indicado em casos de perdas de volume relativo ao
envelhecimento, para amenizar cicatrizes, assimetrias, preenchimento de rugas
ao redor dos labios, e dentre outras situagdes clinicas, como no déficit de volume
decorrente da Sindrome de Barraquer-Simons (BACOS; DAYAN, 2019).

Os preenchedores dérmicos de AH sado biodegradaveis e podem diferir na
duracéo do efeito, concentracao, perfis de eventos adversos e facilidade de uso.
A maioria das complica¢gOes sdo leves, sendo facilmente tratadas, entretanto,
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complicacbes graves como comprometimento vascular ja foram relatadas
(HIRSCH et al., 2020).

Dentre as complicacdes pos-operatorias pode-se citar: equimoses, edema,
eritema, infecgdes, reativagdo herpética, nddulos, granulomas e as decorrentes
de danos vasculares (HIRSCH et al.,, 2020). Estas ultimas, abrangem
sangramento, necrose e embolizacdo (LUNA et al., 2020).

Ante 0 exposto, o objetivo deste estudo foi analisar, por meio de uma reviséao
integrativa da literatura, os principais resultados sobre a eficacia da utiliza¢do do
AH para preenchimento labial, comparar os diferentes tipos de protocolos para
0 uso terapéutico dessa técnica e os principais efeitos adversos relatados.

2 METODOLOGIA

Esta revisao integrativa da literatura possui uma metodologia qualitativa,
sendo baseada em Rother (2007), Souza, Silva e Carvalho (2010) e Pereira et
al. (2018), e no desenvolvimento da seguinte pergunta de pesquisa: Quais 0s
principais resultados sobre a eficacia da utilizagdo do acido hialurdnico para o
preenchimento labial na literatura cientifica?

Para isso, foram utilizadas as bases de dados eletronica: U. S. National
Library of Medicine (PubMed) e Literatura Latino-Americana e do Caribe em
Ciéncias da Saude (LILACS), e as bibliotecas eletrbnicas: Cochrane Library e
Scientific Electronic Library Online (SciELO), para pesquisar e identificar estudos
que respondessem a pergunta norteadora desta revisdo integrativa da literatura.
A base de dados foi pesquisada para estudos realizados entre janeiro de 2017 a
setembro de 2022.

Esta revisdo integrativa baseou-se em cinco etapas (Figura 1): Na
primeira etapa ocorreu o estabelecimento dos descritores para ambas as bases
de dados, sendo uma com a utilizacdo de MeSHterms (PubMed e Cochrane
Library) e DeCS (LILACS e SciELO). Em seguida, na segunda etapa, fora feita
a busca avancada nas bases e analise do quantitativo dos artigos cientificos
presentes na integra. Logo em seguida, na terceira etapa, foram selecionados
0s artigos que se adequaram aos critérios de elegibilidade estabelecidos pelos
pesquisadores. Na quarta e quinta etapa, os pesquisadores formularam uma
tabela descritiva sobre os autores, objetivo da pesquisa, protocolo, resultados e
conclusdo e em seguida, desenvolvimento da discusséo dos artigos cientificos
para uma andlise dos diferentes protocolos para biomodulacéo labial, a fim de
se chegar ao sucesso clinico e responder a pergunta norteadora estabelecida no
inicio desta metodologia.

Figura 1: Fluxograma com etapas metodologicas.
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Etapas

| 1 I 1 1

1* Etapa 2 Etapa 3" Etapa 4* Etapa 5 Etapa

Busca ava na = z - 3
Determinagio dos \_ ‘ Selegdo dos artigos Formulacio de ‘ |Dcacnwh1rmm:o dal
descritores {Pm LILTCES' que & EGEQ_' quaranm tabela :l[:g;l:ril_iva discussao dos
[MeSHtarms/Del 5) SCIELO: Cochrane) J0% CMlenos sobre cada estudo esiudos

Fonte: Elaborado pelos autores (2022).

Foram utilizados dois descritores para a composicdo da chave de
pesquisa, sendo o0s seguintes (MeSH/DeCS): “Hyaluronic acid”; “Lip”. Em
seguida, os pesquisadores selecionaram os trabalhos com analise no titulo e
resumo, com base nos critérios de elegibilidade. Os critérios de elegibilidade
foram os seguintes: artigos publicados em inglés, portugués e espanhol;
publicacdes entre janeiro de 2017 e setembro de 2022; relatos de casos;
revisdes sistematicas com/sem metanalise; ensaios clinicos randomizados;
artigos que se adequem a tematica.

Também foi utilizado o sistema de formulario avancado para busca e
selegao dos artigos utilizando conector booleano “AND”. Em seguida, artigos que
preencheram os critérios de elegibilidade foram identificados e incluidos na
revisao.

Os trabalhos que preencheram todos os critérios de selecdo foram
incluidos no estudo, os que ndo preencheram os critérios e/ou ndo se mostraram
relevantes foram excluidos. Os resultados por analise foram representados na
Tabela 1:

Tabela 1 - Selecao dos artigos por andlise empregada e estabelecimento dos
critérios de incluséo.

integra  Duplicados seIeAc;{(i)gnciasdos
PubMed 270 02 08
Cochrane 43 04 03
LILACS 04 02 01
SCiELO 01 00 00
Total 12

Fonte: Dados da pesquisa (2022).

Portanto, a partir dessa estratégia de busca, foram encontrados ao todo
318 trabalhos na integra; destes, 08 artigos encontravam-se duplicados nas
estratégias de busca, totalizando, assim, 12 selecionados para a analise
qualitativa. Na figura 2 pode ser observado o processo de selecdo dos artigos.
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Figura 2: Fluxograma do processo de busca e sele¢éo dos artigos.

Resultado Geral apés remocgao
dos duplicados

( n= 318 estudos)

I

Artigos selecionados apés
leitura do titulo (n= 153 estudos)

|

Artigos selecionados apés
leitura do resumo > 45 estudos

! 1

Estudos
identificados na lista
de referéncia (n= 0)

!

Artigos selecionados apés
leitura completa (n= 12 estudos)

I

Estudos incluidos na analise
qualitativa (n= 12 estudos)

Identificagao

Triagem

Lista de referéncias
(n= 506)

Elegibilidade

Inclusao

Fonte: Dados da pesquisa (2022).

7

Desse modo, é necessaria a andlise dos resultados das pesquisas
selecionadas para avaliar os protocolos de biomodulacdo labial e eventuais
intercorréncias encontradas em cada técnica empregada.

3 RESULTADOS

De um total de 12 artigos selecionados para analise qualitativa, 05 (41,67%)
tratavam-se de ensaios clinicos; 01 classifica-se como ensaio clinico com estudo
multicéntrico (8,33%); 02 configuram relatos de caso (16,67%); 02 (16,67%)
como revisdo sistematica com metandlise; 01 (8,33%) Estudo duplo-cego,
randomizado e multicéntrico; 01 (8,33%) como reviséo sistematica.

Gréfico 1: Porcentagem dos tipos de estudos selecionados para a analise
gualitativa dos dados.



16,67%

M Ensaio Clinico

Rev. Sist. Met.

Fonte: Dados da pesquisa (2022).

Resultados

16,67%

M EC (estudo multicéntrico) m Relatos de caso

M Estudo duplo-cego rand. M Rev. Sist.
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Assim sendo, estabeleceu-se a construcdo da Tabela 2 aos estudos
selecionados, com formulag&o das colunas: Autor/Ano; Tipo de estudo; Objetivo;
Protocolo clinico/ Métodos; Principais resultados; Conclusao.
Tabela 2 - Sumario das principais caracteristicas dos estudos, sobre
preenchimento labial com acido hialurdnico, elegiveis para analise qualitativa.

Autor/ Tipo de Objetivo Protocolo clinico/ Principais Concluséo
ano estudo Métodos resultados
Yazdanpa Ensaio Apresentar 0s Os investigadores A resposta ao O preenchimento
rast et al., clinico. resultados do trataram 10 mulheres tratamento apos 2, de AH de tecido
2017 estudo, antes - | adultas saudaveis de 28 | 12 e 24 semanas foi testado foi bem

depois de
delineado,
avaliando a
seguranca e
eficacia de um
preenchimento
de AH de
tecidos moles,
para aumento
do labio
superior.

a 45 anos de idade,
usando uma Unica
injecéo de
preenchimento de tecido
mole Hyamax Kiss HA
(um produto de Hyamed
Laboratories, Suica)
para aumento do labio
superior. O desfecho
primario de eficacia foi
um aumento na
plenitude labial de pelo
menos um grau na
Medicis Lip Fullness
Scaleem 2,12 e 24
semanas apos o
tratamento. Além disso,
a eficacia e a
durabilidade do
preenchimento foram
avaliadas usando uma
Avaliacéo Global do
Investigador (IGA) de 5.

observada em 80%,
70% e 80% dos
pacientes,
respectivamente.
Nenhuma diferenca
estatistica foi
encontrada na
resposta a taxa de
tratamento entre as
visitas de
acompanhamento (P
=0,83). O valor
médio da pontuacgéo
IGA nas semanas 2,
12 e 24 foram 3,4 +
0,96, 3,3+0,67 e 3,3
+0,67,
respectivamente. Os
pacientes do estudo
estavam quase todos
satisfeitos com a
melhora dos labios.
Os EAs relatados

tolerado,
eficiente e
duradouro
quando usado
para aumento do
labio superior.
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foram temporarios e
principalmente de
gravidade leve.

Hilton et
al., 2018

Ensaio
Clinico.

Comparar a
seguranga e o
efeito a longo

prazo de 2
preenchedores
de AH
produzidos por
2 tecnologias
diferentes para
realce labial.

60 pacientes com labios
muito finos a
moderadamente
grossos foram
randomizados 1:1 para
tratamento com HA-RK
(20 mg/mL HA,
Galderma SA,
Lausanne, Switzerland)
ou HA-JV (15 mg/mL
HA, Allergan, Pringy,
France). Todos os
sujeitos deram
consentimento
informado por escrito
para participar. Os
principais critérios de
excluséo incluiram:
cirurgia/tatuagem
anterior nos labios,
presenca de qualquer
anormalidade na
estrutura labial, doenga
de pele ativa, historia de
angioedema, implante
labial permanente e
aprimoramento labial ou
terapia a laser realizada
no periodo anterior de
12 meses.

Um volume menor
de HA-RK em
comparagédo com
HA-JV foi necessario
para melhorar a
plenitude labial
(média: 1,54 mL vs
1,94 mL, p < 0,001).
Apesar do menor
volume, plenitude
labial e melhor
estética global foram
comparavelmente
sustentadas em
ambos 0s grupos.
Aos 6 meses, 60,0%
versus 57,7% dos
individuos (HA-RK vs
HA-JV) melhoraram
a plenitude labial.
Aos 12 meses,
71,4% versus 76,0%
tiveram melhora
estética (avaliacbes
cegas) e 85,7%
versus 86,2%
sentiram-se mais
atraentes. Ambos o0s
produtos foram bem
tolerados.

Uma quantidade
significativament
e menor de HA-
RK foi necesséria
em comparacao
com HA-JV para
alcancar o efeito
de tratamento
ideal.

Stojanovi
c; Majdic,
2018

Revisao
Sistemati
ca.

Realizar uma
revisao
sistematica da
literatura
médica
publicada
sobre a
eficacia e
seguranca de
diferentes
preenchedores
de AH usados
para aumentar
a plenitude
geral dos
labios.

Vinte e dois estudos
foram incluidos na
sintese qualitativa, 9
deles com nivel de
evidéncia (LOE) 1b
(ensaios controlados
randomizados), 1 com
LOE 2b (estudo de
coorte individual) e 12
com NE 4 (série de
casos, coorte de baixa
gualidade e estudos de
caso-controle). Um
namero total de
individuos incluidos em
todos os estudos foi de
3965.

Os preenchedores
de AH mostraram-se
um tratamento eficaz

e seguro. Os
métodos de
avaliacdo
(especialmente para
eficacia) variaram
muito de um estudo
para outro.
Respostas
observadas ao
tratamento em
estudos usando
diferentes escalas de
preenchimentos
labiais variaram

entre 71% e 93,2%.
Os eventos adversos
mais comuns foram

reacBes nos locais
de injecéo (inchaco,

contusao,

Os
preenchimentos
de AH séo
eficazes e
seguros de usar.
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hematomas, dor,
vermelhidao e

coceira).
Taylor et Ensaio Examinar a Os dados foram A coorte foi O realce labial e
al., 2019 Clinico. eficacia e agrupados de individuos composta por 72 perioral com
seguranca do | com fototipos de pele de individuos (idade preenchedores
tratamento de Fitzpatrick 1V, V ou VI mediana: 49,5 anos; | dérmicos de AH
preenchimento | em 2 estudos principais 95,8% do sexo é eficaz e seguro
dérmico com de preenchimentos feminino). A em pacientes
AH para realce dérmicos de AH. plenitude labial melanodermas.
labial e perioral | Escalas fotonuméricas média melhorou
em pacientes foram usadas para desde a linha de
melanodermas | avaliar plenitude labial base em 1,1 pontos
(escala de 5 pontos) e em 3 meses apos o
gravidade das linhas tratamento; 85,0%
periorais e comissuras dos individuos
orais (cada escala de 4 responderam
pontos). A seguranca foi | (melhora 21 ponto).
avaliada por respostas Dos individuos
no local de injecéao tratados por linhas
registradas em diarios periorais (n = 12) e
de pacientes e EAs. comissuras orais (n =
56), 90,9% e 46,4%,
respectivamente,
foram
respondedores. As
respostas no local da
injecao foram
geralmente leves ou
moderadas em
gravidade, resolvidas
em 2 semanas e
consistentes com as
esperadas para o
tratamento com
preenchimento
dérmico de HA. Os
EAs mais comuns
foram massa no local
dainjecéo (19,4%) e
hematomas (12,5%).
Dias et Ensaio Relatar a 20 pacientes do sexo Da amostra, 60% Técnica de facil
al., 2020 clinico. experiéncia feminino entre 18 e 60 relataram execucao e
com a técnica anos obtiveram desconforto/dor leve menor risco
de preenchimento labial por no momento do comparada a
preenchimento meio de puncturas bloqueio do nervo outras técnicas
labial Lip seriadas verticalmente a maxilar, com de
Tenting. partir da borda do conforto apos o preenchimento,
vermelhédo do labio, efeito anestésico apresentando
depositando pequena iniciado; 40% resultados
relataram conforto estéticos

guantidade de produto
por retroinjecéo no
plano muscular
superficial.

para realizar todo o
procedimento. Algum
grau de edema,
eritema e dor foram
observadas em

satisfatorios.
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100% dos pacientes
no primeiro e
segundo dias apoés o
procedimento,
embora toleravel.
Todos voltaram para
suas atividades
rotineiras
prontamente. 80%
dos pacientes
apresentavam
equimoses em
alguns locais da
puncéo, com
resolucdo completa
em sete dias. Nao
houve nenhum caso
de ocluséo vascular
ou outros eventos
adversos. No final do
estudo, 100% da
amostra relatou um
alto grau de
satisfacéo e
afirmaram que
repetiriam o
procedimento
guando necessario.

Hirsch et
al., 2020

Relato de
caso.

Relatar o caso
de necrose
tecidual no

labio superior

apos injecao
de AH
altamente
reticulado.

Para alivio de presséo e
a fim de evitar a
exposicdo do material
de preenchimento sob a
area necrotica, decidiu-
se remover todo
material de
preenchimento possivel.
A infiltracdo de
hialuronidase nas areas
mosqueadas foi
considerada, mas
descartada devido ao
tempo decorrido desde
a injecdo. Sob bloqueio
do nervo infraorbitario, o
preenchedor foi
espremido do labio
superior esquerdo sob a
necrose através de uma
pequena incisdo do lado
da mucosa. O
tratamento topico com
pomada contendo
dexpantenol e curativos
secos foram aplicados
durante um periodo de
cicatrizacéo de 2
semanas.

Aos 3 meses, 0
defeito havia
cicatrizado com uma
pequena cicatriz
resultante em
vermelhao e
consideravel perda
de volume do labio
superior esquerdo. A
antiga descoloracéo
no filtro e na
columela tinha se
estabelecido em uma
cor quase normal. A
textura do tecido, no
entanto, foi ainda
levemente
endurecida
sugerindo algum
grau de anel
cicatricial
subdérmico com
discreta perda de
volume.

O conhecimento
aprofundado da
anatomia
vascular
relevante e
treinamento
adequado com
as respectivas
substancias de
preenchimento
sdo de suma
importancia para
evitar a injecéo
intravascular.
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Czumbel
et al.,
2021

Revisdo
sistemati
cae
metanalis

e.

Realizar uma
metanalise e
revisao
sistematica
para investigar
a eficacia do
AH no
aumento dos
labios. Assim
como, verificar
os tipos e a
natureza EAs
da aplicacao
de AH.

Foi feita a pesquisa
bibliografica no
CENTRAL, Embase e
MEDLINE. Ensaios
controlados
randomizados, estudos
de coorte, séries de
casos e relatos de casos
foram incluidos. A
proporcao (efeitos
aleatérios, método
DerSimonian-Laird) da
taxa de resposta a
injecdo AH foi calculado.
Para os EAs
relacionados ao
tratamento foram
utilizadas estatisticas
descritivas.

Os resultados
indicaram que o total
da estimativa de
respondedores
(porcentagem de
individuos com
preenchimento labial
aumentado em um
ponto ou superior) foi
de 91% (ES = 0,91,
IC 95%:0,85-0,96) 2
meses apos a
injecdo. A taxa dos
respondedores foi de
74% (ES = 0,74, IC
95%:0,66-0,82) e
46% (ES = 0,46,
95% 1C:0,28-0,65)
apos 6 e 12 meses,
respectivamente.
Incluiu-se 1.496
participantes para
estimar as taxas de
eventos de EAs. Os
EAs relacionados ao
tratamento mais
frequentes foram
sensibilidade
(88,8%), inchago no
local da injecéo
(74,3%) e
hematomas (39,5%).
EAs raros incluiram
granulomas de corpo
estranho (0,6%),
herpes labial (0,6%)
e angioedema
(0,3%).

O aumento labial
com AH injetavel
€ um método
eficiente para
aumentar a
plenitude labial
por pelo menos 6
meses apos o0
tratamento.

Nikolis et
al., 2021

Ensaio
Clinico
(Estudo
multicéntr
ico).

Avaliar os
resultados dos
pacientes
medindo a
mudanca na
textura dos
labios, cor
(vermelhidao),
plenitude do
labio, e
estiramento da
superficie do
labio e perioral
(tenséo
dinamica) apoés
0 tratamento.

Nesse estudo
multicéntrico, de 8
semanas, 0s pacientes
foram tratados com HA-
RK nos labios e HA-RR
e/ou HA-RD nas rugas e
dobras periorais como
tratamento
complementar.
Avaliacdes incluidas
com analises
fotogréficas da textura e
cor dos labios em 2D e
avaliacOes fotograficas
3D do realce e dinamica

dos labios.

A HA-RK melhorou
significativamente a
textura dos labios
(p=0,002),
vermelhid&@o do labio
(p,0,001) e
adicionou plenitude
aos labios (p.
medicdes de
aprimoramento; p,
0,001), na semana 8
apos o tratamento.
Além disso, as rugas
do labio inferior
foram
significativamente
reduzidas (p=5,007)
e houve reducgédo das

Esta anélise
fornece uma
medida objetiva
dos efeitos
benéficos dos
preenchedores
flexiveis de AH
no aumento dos
labios e no realce
perioral e
demonstra uma
melhora
significativa na
textura, cor
vermelha e
plenitude dos
labios. Um
aumento

rugas do labio

significativo no
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superior (ndo
estatisticamente
significante).
Alongamento de
superficie no labio e
regido perioral
aumentou
significativamente
apos o tratamento
(p=0,001).

estiramento da
superficie
(tenséo
dinamica) é
indicativo de
expanséo do
tecido e melhora
na suavidade dos
labios.

Wege et
al., 2021

Relato de
caso.

Relatar o
primeiro caso
da formacéo

de linfangioma
apos o uso de

AH para
aumento dos

labios.

Mulher de 27 anos foi
encaminhada ao
departamento de

Cirurgia Oral e
Maxilofacial com
nédulos em seu labio
superior. Sua historia
médica e social era
normal, e ndo havia
histéria de trauma na
regiao do rosto. Relatou
guatro anos de secura
continua e
formigamento no labio
superior, comecgando
logo apés passar por
aumento labial com AH
em ambos os labios
superior e inferior.

Aproximadamente um

ano apos a injecao do

preenchimento, notou
um inchago no labio
superior, que
gradualmente aumentou

de tamanho desde a

administrac&o. N&o ficou
claro se o inchaco

estava se tornando mais

proeminente, ou apenas

mais 6bvio devido a

degradacédo do AH
circundante. Dois anos
antes do
encaminhamento, a
paciente recebeu
injecdes de
hialuronidase no labio
superior, sem melhora
notada. Ao exame,
apresentava edemas
multiplos, bilaterais,
lineares, ndo dolorosos

e flutuantes no labio

superior.

Assemelhavam-se a

mucoceles na

A cirurgia resultou
em uma excelente
estética e resultado
funcional com
resolucdo completa
do inchago, secura e
formigamento que
ela inicialmente se
queixou. Apesar da
complicacgéo, os
preenchimentos
labiais continuam
sendo um tratamento
geralmente seguro
com reacgles
adversas leves.

O linfangioma é
uma complicagéo
muito rara, mas
possivel, da
injecdo de
preenchimento
labial de AH. A
intervencao
cirtrgica foi
necessaria para
resolver a
complicacéo e
descartar outro
processo
patolégico.
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aparéncia, embora a
localizacéo dos
inchagos no labio ndo
suportasse este
diagnéstico. A posicédo
dos inchacos coincidiu
com as linhas de injecéo
do enchimento do AH.

Weiss et
al., 2021

Ensaio
clinico.

Avaliar a
eficacia e
seguranca do
AH (HARK) no
aumento e
plenitude labial
e correcdo das
ritides
periorais
superiores.

O tratamento com AH
(HARK) ou controle
(randomizado 2:1) foi
administrado no dia 1 de
48 semanas. Os
desfechos secundarios
incluiram plenitude
labial, gravidade das
rugas, melhora estética,
satisfacdo do paciente,
eventos adversos e
tolerabilidade local
(registros do diario do
paciente).

A melhora da
plenitude e da
gravidade das rugas
persistiu na semana
48 e foi
acompanhada por
alta melhora estética
e pontuacdes de
satisfacdo dos
pacientes. O volume
médio de AH
injetado foi
aproximadamente
20% menor do que o
controle. Os eventos
adversos
relacionados ao
tratamento e os
sintomas de
tolerabilidade local
foram
predominantemente
leves e transitérios.

O AH (HARK) foi
bem tolerado e
obteve melhora

da plenitude
labial e correcdo
das ritides
periorais
superiores que
persistiram em
60% dos
individuos na
semana 48 apos
a ultima injecao.

Adelglass
et al.,
2022

Estudo
duplo-
cego,
randomiz
ado e
multicéntr
ico

Comparar a
seguranca e
eficacia de um
novo gel
injetavel de AH
com lidocaina
a 0,3%
(dispositivo de
teste-
(Revanesse ®
Lips+,
Prollenium
Medical
Technologies,
Inc., Aurora,
ON, Canada)
com o de um
gel de AH
injetavel
comercialment
e disponivel
com lidocaina
a 0,3%
(comparador-
Restylane Silk,

Pacientes elegiveis (n =
158) com pontuacao
geral muito magra (n =
0) ou magra (n =1) em
uma escala de gradacgéo
de plenitude labial
(LFGS) de 5 pontos
participaram do estudo
duplo-cego,
randomizado e
multicéntrico. A eficacia
foi avaliada
periodicamente ao longo
de 6 meses em uma
populacao por protocolo
(PP) (definitiva) e uma
populacdo de intencao
de tratar modificada
(mITT) (de suporte).

O perfil de eventos
adversos foi
semelhante entre os
grupos de
tratamento. 93% dos
pacientes tratados
com o dispositivo de
teste consideraram-
se melhorados ou
muito melhorados no
dia 168 em
comparagao com
82% daqueles
tratados com o
comparador.

Para aumento
labial, a eficacia
e seguranca do

dispositivo de

teste
demonstrou-se
igualmente
eficaz.
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Galderma
Laboratories,
LP, Fort Worth,

TX) para
aumento.
Guo etal.,, | Ensaio Observar a De maio de 2019 a abril Todos os 70 A Injecdo de AH
2022 Clinico eficacia clinica | de 2020, 70 pacientes pacientes foram pode ser usada
dainjecdo de | com escala de plenitude | acompanhados por | para aumentar os
AH para labial (LPS) <3 foram 12 meses. Melhorias labios na
aumento dos submetidos a injecao estatisticamente populacao
labios em local de AH usando a significativas foram chinesa. A
pacientes técnica de injecdo de observadas na altura | técnica dos "trés
chineses. "trés pontos". Todos os | dos labios dentro de pontos" é
pacientes foram 6-9 meses apoés o simples, segura e
acompanhados para tratamento (p < eficaz e ndo
observar a eficicia 0,05). O LFS causa
clinica, LPS, eventos melhorou complicacfes
adversos e significativamente no graves.

complicagoes. seguimento em
comparagédo com a
linha de base (p

<0,05).

Fonte: Dados da pesquisa (2022).

No estudo de Yazdanparast et al. (2017), avaliou-se a seguranca e
eficacia do preenchimento de tecido mole de AH, para aumento do labio superior.
Os pesquisadores trataram 10 mulheres adultas de 28 a 45 anos de idade,
usando uma unica injecao de preenchimento de AH para tecidos moles Hyamax
Kiss (um produto da Hyamed Laboratories, Suica). A vista disso, tais achados
verificaram eficacia no aumento labial de pelo menos um grau na Medicis Lip
Fullness Scale (Figura 10) em 2, 12 e 24 semanas apds o tratamento,
configurando um procedimento bem tolerado, eficiente e duravel quando usado
para aumento do labio superior. Na Figura 3 observa-se resultados
representativos antes e apos o tratamento.

Figura 3 — Fotografias representativas dos labios dos voluntérios
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d h
Fonte: Yazdanparast et al., (2017).
Legenda: (a e e) antes do tratamento, (b e f) 2 semanas apos o tratamento, (c e g) 12 semanas
apos o tratamento e (d e h) 24 semanas apoés o tratamento.

Hilton et al. (2018) testaram dois tipos de AH, sendo ambos
biodegradaveis de origem nado animal, reticulados com éter diglicidilico de 1,4-
butanodiol, mas fabricados com diferentes tecnologias. Desse modo, 60
pacientes foram tratados com HA-RK (20 mg/mL HA, Galderma SA, Lausanne,
Suica) ou HA-JV (15 mg/mL HA, Allergan, Pringy, Franca); 3 mL (1,5 mL em
cada labio) do produto foi administrado lentamente por injecdo submucosa nos
labios. Por conseguinte, aferiu-se que um volume menor de preenchimento HA-
RK foi necessario para alcancar o efeito ideal, e os 2 produtos foram
equiparaveis em facilidade de uso, efeito e duracdo do efeito. Na figura 4
observa-se um exemplo representativo do tratamento com o material HA-RK.

Figura 4 - Fotografias dos labios de uma paciente tratada com HA-RK.
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Fonte: Hilton et al., (2017).
Legenda: (A) antes do procedimento e (B) 12 meses ap6s o tratamento.

Em consonancia, os achados de Nikolis et al. (2021), também fornecem
uma medida objetiva dos efeitos benéficos do HA-RK no aumento dos labios e
no realce perioral e demonstra uma melhora significativa na textura, cor vermelha
e plenitude dos labios. Tal aumento significativo no estiramento da superficie
(tensdo dindmica) é indicativo de expansédo do tecido e melhora na suavidade
dos labios. Outrossim, HA-RK foi bem tolerado e obteve melhora da plenitude
labial e correcdo das ritides periorais superiores que persistiram em 60% dos
pacientes, decorridas 48 semanas da ultima injecdo. A eficacia do HA-RK foi
apoiada por um alto grau de melhora estética e satisfacao dos pacientes (WEISS
et al., 2021).
Figura 5 - Textura do labio de um paciente de 51 anos tratado com HA-RK no
labio superior e inferior
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Week 8

Fonte: Nikolis et al. (2021).
Legenda: (A) reducéo da rugosidade do labio (textura) (B) reducdo das linhas do labio e (C)
melhora na vermelhidao dos labios na semana 8 em comparagéo com a linha de base.

De acordo com Taylor et al. (2019), h4 uma sub-representacdo nos
estudos sobre preenchimento labial com AH em pacientes melanodermas.
Dessa forma, os pesquisadores examinaram a eficacia e a seguranca do
tratamento de preenchimento dérmico com AH para aprimoramento labial e
perioral em 72 pacientes melanodermas. Com isso, apontaram que o realce
labial e perioral com preenchimentos dérmicos de AH é eficaz e seguro nesses
pacientes. Ademais, os efeitos adversos (EAs) no local da aplicacdo foram de
gravidade leve ou moderada, resolvidas em 2 semanas e consistentes com as
esperadas para o tratamento, os EAs mais comuns foram tumefagéo local
(19,4%) e hematomas (12,5%). Concomitantemente, Guo et al. (2022),
concluiram que a injecdo de AH pode ser usada com eficacia para aumentar os
labios na populacdo chinesa. Além disso, a técnica dos "trés pontos" configura
um meétodo simples, seguro e eficaz.

No ensaio clinico de Dias et al. (2020) examinou-se a técnica de
preenchimento labial Lip Tenting, e para isso 20 pacientes do sexo feminino com
idade entre 18 e 60 anos, foram submetidas ao preenchimento labial por meio
de puncturas seriadas verticalmente a partir da borda do vermelhdo do labio,
depositando pequena quantidade de produto (1 mL de AH em cada labio) por
retroinjecdo no plano muscular superficial. Dessa maneira, algum grau de
edema, eritema e dor foram observadas em 100% dos pacientes no primeiro ou
segundo dia apdés o procedimento, embora toleravel; entretanto, a técnica
demonstrou-se de facil execucao e menor risco comparada a outras técnicas de
preenchimento, apresentando resultados estéticos satisfatérios. Os autores
concluem ainda que com base nos resultados da investigacdo, um local mais
seguro para a aplicacdo do material volumizador € o plano subcutaneo na
localizagcéo paramediana.
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Adelglass et al. (2022) compararam a seguranca e eficacia de um novo
gel injetavel de AH com lidocaina a 0,3% (Revanesse ® Lips) com o de um gel
de AH injetavel comercialmente disponivel com lidocaina a 0,3% (Restylane Silk)
para aumento. Ambos o0s produtos avaliados propiciaram aos pacientes a
capacidade de franzir os labios, soprar com os labios e pronunciar palavras que
comegavam com “W”. Constatou-se simetria labial levemente anormal em 5,4%
dos pacientes no grupo do dispositivo de teste (Revanesse ® Lips) e 3,2% no
grupo do comparador (Restylane Silk) antes da injecdo no dia 1. Nas visitas
subsequentes, 4,1% a 11,1% no grupo do dispositivo de teste e 0% a 8,6% no
grupo do comparador apresentavam simetria labial anormal, geralmente leve.
Entretanto, o novo produto apresentou resultados equiparaveis ao produto
comparador para aumento dos labios, eficacia e segurancga.

A revisado sistematica de Stojanovic e Majdic (2018), trouxe resultados que
corroboram a eficacia e seguranca dos preenchedores de AH, apontando que 0s
EAs mais comuns séo reacdes locais como: inchaco, contusdo, hematomas, dor,
vermelhiddo e coceira. Na revisdo sistematica com metanalise de Czumbel et al.
(2021), os EAs relacionados ao tratamento mais frequentes foram sensibilidade
(88,8%), inchaco no local da injecédo (74,3%) e hematomas (39,5%).
Similarmente, EAs raros incluiram granulomas de corpo estranho (0,6%), herpes
labial (0,6%) e angioedema (0,3%).

O relato de caso de Wege et al. (2021) aborda o primeiro caso da
formacdo de linfangioma ap6s o uso de AH para biomodulacdo labial,
aproximadamente um ano apos o procedimento, a paciente percebeu inchaco
no labio superior, que gradualmente aumentou de tamanho desde a
administracdo. Nao ficou claro se o inchaco estava se tornando mais
proeminente, ou apenas mais Obvio devido a degradagdo do AH circundante,
como tratamento neste caso foi necessario intervencao cirdrgica que resultou em
uma excelente estética e resultado funcional com resolucdo completa do
inchaco, secura e formigamento. Ademais, salienta-se que o linfangioma é uma
complicacdo muito rara, mas um possivel EA da aplicagdo do AH. Figura 6
apresenta o aspecto clinico antes e apés o procedimento de exciséo cirurgica.
Figura 6: Fotografias do pré e pos-cirlrgico.

-

(A)
Fonte: Wege et al. (2021).
Legenda: (A) Fotografia extra-oral mostrando multiplos nédulos homogéneos de cor mucosa no
labio superior. (B) Fotografia extra-oral mostrando o sitio cirdrgico 14 meses pds-operatorio,
apresenta-se sem nddulos residuais visiveis

Outro efeito adverso é a necrose tecidual, esta € uma complicagédo bem
relatada na literatura em decorréncia do preenchimento labial com AH, a causa
mais apontada € a inje¢do intravascular do material e consequente oclusao dos
vasos sanguineos. Nessas situagfes a aplicagdo da enzima hialuronidase nos
tecidos afetados € util no intuito de auxiliar a remocéo e disperséo do material de
preenchimento. Posto isso, o conhecimento aprofundado da anatomia vascular
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é fundamental, e treinamento adequado com as respectivas substancias de
preenchimento sdo de suma importancia para evitar a injecao intravascular
(HIRSCH et al., 2020).

Posto isso, desenvolveu-se a Tabela 3 com descricdo dos protocolos
clinicos encontrados em alguns estudos selecionados para a analise qualitativa.
Tabela 3- Sintese dos diferentes protocolos clinicos de biomodulagdo labial
encontrados nos estudos selecionados.

Autor/Ano
Hilton et al., 2018

Corréa et al,,
2019

Dias et al., 2020

Protocolo clinico

Os pacientes foram tratados no Dia 0 com HA-RK (20 mg/mL HA,
Galderma SA, Lausanne, Suica) ou HA-JV (15 mg/mL HA, Allergan,
Pringy, Franca). Ambos séo biodegradaveis, géis de HA de origem néo
animal, reticulado com 1,4-butanodiol éter diglicidilico, mas fabricado
usando diferentes tecnologias. O estudo exigiu a injecdo de cada
paciente com uma quantidade suficiente de produto para atingir
Aumento de grau 1 na pontuacdo LFGS em ambos os labios. O
tratamento de retogue pode ser administrado apés 2 semanas. O
produto do estudo foi administrado lentamente por injecdo submucosa
nos labios, usando uma técnica de injecéo escolhida pelo investigador
responsavel pelo tratamento (a mesma técnica de injecao
predominante foi usada para todos os assuntos em cada local). Até 3
mL (1,5 mL em cada labio) pode ser injetado no inicio e retoque do
tratamento combinado. Ambos o0s produtos do estudo continham
cloridrato de lidocaina (3 mg/mL), mas a anestesia local adicional pode
ser usada. O retratamento opcional foi oferecido aos 12 meses, e um
volume total maximo de 3 mL foi permitido.

Iniciaram-se 0s preparativos para o preenchimento realizando a
assepsia da face da paciente. Para tanto, um chumaco de algodao foi
embebido com BlueM® e passado em seu rosto, regido perioral e
labios. Em seguida, o mesmo se procedeu com o alcool 70%. Apos
esse feito a paciente foi orientada a realizar um bochecho com
Perioplak por 2 minutos. Tendo realizado a assepsia, deu-se
prosseguimento marcando as areas necessarias ao preenchimento.
Dando continuidade, procedeu-se com a anestesia, a qual foi realizada
com Articaine utilizando seringa carpule e agulha 30g curta.
Administrou-se 0 equivalente a pouco menos de ¥ do tubete de
anestésico em cada um dos terminais nervosos emergentes
infraorbitarios e mentonianos, e com a sobra se anestesiou
bilateralmente os nervos bucais. Apds 15 minutos se iniciou o0 processo
de preenchimento. Com a seringa de AH Restylane e em retroinjecao,
primeiro se preencheu os pilares do filtro labial e logo em seguida a
parte descendente do arco do cupido, assim como a parte profunda
anterior do labio superior até o tubérculo central, utilizando para estes
eventos agulha de 27g. Em seguida foi realizado um pertuito a mais ou
menos 2 mm da comissura bilateralmente com agulha de 25G, para
entrada da canula. Com uma cénula de 25G procedeu-se com o
preenchimento em retroinjecdo dos contornos labiais, assim como a
parte profunda do vermelh&o marcado no desenho, tanto no labio
superior quanto no inferior.

O procedimento iniciado por assepsia local com clorexidina a 2%,
seguido de bloqueio anestésico do nervo com lidocaina a 2% sem
vasoconstritor, dos ramos do nervo infraorbital, direito e esquerdo, e
dos ramos do nervo mentual esquerdo e direito. O preenchedor de AH
sem lidocaina (Restylane® | Galderma) foi injetado com uma agulha
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29G (0,33x12 mm). A puncdo iniciou-se no contorno (a estrutura que
se encontra entre o vermelh&o labial e a pele da jungéo), inserindo a
agulha verticalmente em direcdo a transicdo entre mucosa seca e
Umida. O produto foi retroinjetado, depositando 0,01 ml a 0,02 ml de
volume por golpe, no plano muscular superficial. As injecbes foram
repetidas ao longo dos labios superior e inferior, a cada 2-3 mm, da
comissura oral ha direcao medial, com excec¢ao do filtro labial. Um total
de 1 ml de AH foi injetado em cada paciente. Apés o término do
procedimento, foi realizada limpeza local com soro fisioldgico 0,9%. Os
participantes foram instruidos a nao manipular o local, realizar
compressas de gelo por cinco minutos, cinco vezes ao dia, por cinco
dias, e ndo praticar atividade fisica, bem como banho de imerséo,
piscina ou mar nas primeiras 48 horas.

Realizada inicialmente uma assepsia da face com clorexidina e da
cavidade bucal com o bochecho com clorexidina 0,12% e o bloqueio
anestésico bilateralmente com 1 tubete de mepivacaina + epinefrina
2%. ApOs essa etapa, foram desenhadas e demarcadas areas
importantes para guiar o procedimento. O procedimento de
preenchimento labial da paciente foi feito com AH da marca Rennova
Lift® na concentracdo de 24 mg/ml. A introducdo do material
preenchedor foi feita através de agulha. Para o labio superior, a técnica
utilizou apenas uma micropuntura para introdu¢gdo com uma agulha
26G Y2 em 25 mm de distancia do apice do arco do cupido no labio
superior, isso permite o tratamento de trés diferentes caracteristicas
dos labios com diferentes resultados: definicdo do contorno, proje¢éo
e aumento do volume labial. Para melhorar o contorno do labio
superior, a agulha foi introduzida entre a pele e o vermelhao do labio.
Posteriormente, realizou-se a retro-inje¢céo linear do produto, a partir
do apice do arco do Cupido (no lado a ser tratado) em dire¢éo ao canto
da boca. Para melhorar a projecdo dos labios, a agulha, que ainda esta
no plano subdérmico, € movida em direcdo a membrana mucosa do
labio. O produto foi entdo retro-injetado ou injetado de uma sé vez. Para
aumentar o volume dos labios, a agulha é direcionada em direcéo a
membrana do muco oral e é feita a inje¢cdo do produto todo em uma
vez. Para tratar o contorno do labio inferior, a agulha entrou em 10 mm
de cada canto da boca e a técnica foi a mesma usada para o labio
superior. Também foi realizado o preenchimento do arco do cupido
(filtro) da paciente para melhora estética e finalizagdo do caso. Para o
tratamento do labio inferior, foi escolhida a técnica russa que consiste
na marcacao inicial realizada no vermelh&o do labio ou labio seco. Logo
apos, realizou-se o preenchimento dessa area fazendo uma retro-
injecdo linear (bodlus) e realizando a projecdo anterior aos labios,
recriando um formato convexo. O preenchedor foi injetado no
compartimento de gordura superficial (CGS), acima do musculo
orbicular dos labios.

A paciente foi orientada a lavar o rosto com sabonete liquido PROTEX,
em seguida foi realizado higienizacdo com alcool a 70% em toda regido
perioral e labios, seguido de bochecho com PERIOGARD por 1 minuto.
Apo6s o protocolo de assepsia iniciou-se a marcacao da regido a ser
tratada. Comecou-se o procedimento com blogueio dos nervos
infraorbitario, mentoniano e bucal com técnica intra e extraoral
utilizando carpule e agulha 30G curta administrou-se lidocaiana 3% em
cada terminacdo nervosa. Na sequéncia, foi iniciado o preenchimento
labial com AH PRINCESS comecando pelo os pilares do filtro, arco do
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cupido, tubérculo central, realizados com agulha 27G que acompanha
a seringa do preenchedor. Em seguida foi realizado um pertuito
préximo a comissura labial bilateral com agulha 21G para entrada da
canula 22G e procedeu o preenchimento do contorno e do corpo do
labio superior e somente contorno do labio inferior, finalizando o
procedimento.

Weiss et al., 2021 O AH foi injetado nos labios e ritides periorais superiores na linha de
base para alcancar correcéo. Injecao nas ritides periorais superiores,
vermelhdo, borda vermelhdo, colunas filtrais, arco de cupido e/ou
comissuras orais era opcional. Para labios, correcdo ideal era
tipicamente uma melhoria de US $ 1 no Medicis Lip Fullness Scale
(MLFS). O tratamento foi estratificado por tipo de pele com truque de
Fitzpa (1-111, IV ou V-VI) e centro (somente para pele Tipo I--lll). Foi
recomendado nao injetar mais de 3 mL nos labios (ou seja, 1,5 mL por
labio, incluindo vermelhdo, borda vermelhdo e arco de cupido) e ndo
mais de 3 mL na area perioral (ritides periorais superiores, colunas
filtrais e/ou comissuras orais) por tratamento. Retoque opcional foi
oferecido na Semana 4 ap0s a linha de base se a corre¢do ideal ndo
foi alcancada ap6és a injecéo inicial. Retratamento opcional com AH foi
oferecido na Semana 48 apds a ultima injecdo. O AH deveria ser
injetado na camada submucosa dos labios, ou no meio da derme até a
camada subcutanea da parte superior das ritides periorais, usando as
agulhas co-embaladas e uma técnica de injecdo. Os investigadores
foram recomendados a usar rosqueamento linear
anterégrado/retrégrado, puncdo em série, a area tratada pode ser
massageada suavemente para corrigir pequenas irregularidades e
compressas de gelo podem ser aplicadas para minimizar o inchaco
pos-tratamento.

Fonte: Dados da pesquisa (2022).

Alguns ensaios clinicos como os de Yazdanparast et al. (2017), Taylor et
al. (2019), Dias et al. (2020), Adelglass et al. (2022) apresentaram dados
comprovando a eficacia da utilizagdo do AH, com avaliacdes criteriosas de
plenitude labial, estética das comissuras labiais e gravidade das linhas periorais.

Por fim, revisdes sisteméaticas foram desenvolvidas (CZUMBEL et al., 2021,
STOJANOVIC e MAJDIC, 2018) e, nas duas analisadas, foi possivel determinar
que a utilizacdo do AH para preenchimento labial é eficaz, seguro e que néo
apresenta riscos se realizado de forma correta por um profissional capacitado e
consciente dos principais pontos fundamentais de anatomia facial para a
execucado do método, bem como conhecimento acerca do material utilizado.

4 REVISAO DE LITERATURA

4.1 Preenchimento com &cido hialurénico

O acido hialurénico (AH) € o material de preenchimento biodegradavel
mais amplamente utilizado na Harmonizagéo Orofacial (HOF), esse corresponde
a um liquido limpido, viscoso, e € um componente natural da pele humana, bem
como dos 0ssos, cartilagens e tecido conjuntivo (SATTLER; GOUT, 2017).

Com a possibilidade de extracdo e sintetizacdo do AH em forma de sal
(hialuronato de soOdio) permitiu-se o tratamento de modo geral do
envelhecimento facial, tornando-se o preenchedor dérmico de maior destaque
por sua forma, seguranca, eficacia, versatilidade, facilidade de armazenamento
e de uso, além da satisfacdo com os resultados. Suas propriedades hidrofilicas
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atraem agua para a matriz extracelular aumentando desta forma a elasticidade
da pele (ZHANG; XU; CHEN, 2020).

Portando, o AH, natural do organismo humano, € um biopolimero
constituido por dois agucares (acido glucurdnico e N-acetilglucosamina), ambos
produzidos por células do organismo humano de formula molecular
(C14H21NO11)n, altamente soltvel em &gua (Figura 7).Tal composto tem a
funcdo de manter o desempenho do fluido sinovial das articulacbes, olhos e
cartilagens. Sendo capaz de reter cerca de mil vezes o seu peso em agua
(SCARANO et al., 2019).

Figura 7 - Molécula do acido hialurénico
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Fonte: Guo et al. (2022) -

O AH é responsavel pelo volume, sustentacédo, hidratacdo e elasticidade
da pele, isso ocorre devido sua alta capacidade de reter Agua. Entretanto, com
o decorrer do tempo, este efeito diminui, devido fatores fisioldgicos e ambientais,
a exemplo do envelhecimento e da exposi¢cao aos raios UV. Desta forma, ocorre
desidratacdo cutanea, menor elasticidade e o aparecimento de rugas e linhas
visiveis (CAMERINO; FERNANDES, PEIXOTO, 2019).

A maioria dos produtos de preenchimento de AH sdo originados de
fermentacao de bactérias ndo patogénicas, e apresentam menor probabilidade
de reacdes alérgicas; ou tem origem aviaria, especificamente da crista de galo.
Em ambas as situagcdes, o material passa por esterilizacdo, evitando
complicagBes. Salienta-se a diferenca entre o AH nativo do corpo que nédo
apresenta ligag0es cruzadas e 0 AH sintetizado, este tem ligacdo cruzada, o que
confere maior resisténcia frente a degradacédo enzimatica (PARK et al., 2019).
Na Figura 8 esta ilustrada a atuagédo do AH na derme.

Figura 8 - Efeitos do acido hialurbénico na derme.
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Fonte: DIAS et al. (2022).
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Além de util como preenchimento biodegradavel, o AH pode ser adquirido
a partir de alguns cremes dermatoldgicos (DIAS et al., 2022). Ressalta-se que o0
objetivo do creme é diferente das outras aplicacbes mencionadas, pois ele
apenas recruta mais agua aos tecidos que se tornam desvitalizados com o
envelhecimento (HILTON et al., 2018).

No que se refere as propriedades fisicas presentes nas formula¢gbes das
cargas do AH, pode-se citar: concentracdo, densidade de reticulacéo
(monofasica ou bifasica), tamanho de particula, for¢a de extrusdo e médulo de
elasticidade (ME); todas sdo importantes na indicacdo e escolha do produto. A
reticulacdo estabelece influéncia na difusdo do material e na longevidade clinica,
caso nao apresente reticulacéo, sofreria rapida degradacéo pelo figado. O ME
confere “firmeza”, ja a densidade e o tamanho das particulas mantém relagéo
com a indicacdo quanto a profundidade de aplicacdo das injecbes (ALAM;
TUNG, 2018).

Dessa forma, em casos de ritides e linhas de expressao finas é
recomendado que a carga de AH usado tenha particulas de tamanho reduzido e
que se apresente com baixa densidade; mas em casos de injecbes mais
profundas, recomendam-se particulas maiores e de alta densidade (CAMERINO;
FERNANDES; PEIXOTO, 2019).

Ademais, as propriedades do AH, pode-se afirmar que séo determinadas
de acordo com a tecnologia de producédo (bioengenharia), assim como a forma
de obter-se a ligacdo cruzada, o que confere: retencdo de agua, efeito
prolongado (menor degradacdo enziméatica); elasticidade e viscosidade
(SATTLER; GOUT, 2017). Na Tabela 4 distingue-se uma classificacdo do AH de
acordo com sua viscosidade, bem como elenca as consequéncias clinicas de
cada uma.

Tabela 4 - Consequéncias clinicas das diferentes concentracbes do &cido
hialurénico.
Grau de viscosidade Implicac8es Clinicas
Alta viscosidade Configura aumento na resisténcia tecidual, tornando o produto
mais dificil de ser injetado. Apresenta efeito prolongado, mas sem
capacidade de modelagcdo apés aplicado, sendo indicados para
injecBes supraperiésteas.

Média viscosidade Bom efeito de projecdo, mas com certa capacidade de modelacéo
apos aplicacdo. Relativamente facil de injetar, e conveniente para
aplicacbes profundas ou medias.

Baixa viscosidade Caracteriza-se por ser mole e facil de injetar. Apresenta alta
capacidade de propagacdo horizontal, o que permite transi¢cdes
suaves entre as zonas de aplicacdo. Apresenta efeito de duracdo
menor, sendo indicado para infiltragcdes superficiais.

Fonte: Sattler e Gout, 2017

A biodegradacdo do AH diferencia-se de acordo com a regido, na derme
€ metabolizado através dos vasos aferentes do sistema linfatico, ja na epiderme
passa pelo processo de degradagcédo enzimatica por meio da hialuronidase, logo
apos sofre endocitose (ALAM; TUNG, 2018).

4.1.2 Acido hialurénico associado a lidocaina
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De acordo com Adelglass et al. (2022), a dor durante e apds o
preenchimento dérmico do gel de AH é uma queixa comum entre 0s pacientes
gue se submetem ao tratamento de biomodulacdo labial. Logo, a adicdo de
lidocaina ao preenchedor resulta em significativa reducéo da dor associada ao
procedimento, ressalta-se possiveis alteracdes na caracteristica da formulacao
original.

A vista disso, os produtos que apresentam a lidocaina em sua formulacéo
oferecem uma possibilidade de um procedimento atraumatico, configurando
produtos de apelo comercial. Contudo, devido o receio de que a adicdo da
lidocaina na formulacdo reduza a concentracdo do AH, muitos clinicos optam
pelo blogueio nervoso com anestesia convencional (SATTLER; GOUT, 2017).

4.1.3 Anatomia e envelhecimento labial

A pele corresponde ao maior 6rgdo do corpo humano, e apresenta como
principal funcdo a atuacdo como barreira de protecdo, além de propiciar
termoregulagio e homeostase. E dividida em epiderme de origem
ectomesenquimal e derme, originada do mesoderma, entre as duas estruturas
h4 a membrana basal que representa a area de comunicacdo e transicéo.
Subjacente a derme esta presente o tecido subcataneo, ou seja, o tecido adiposo
(SATTLER; GOUT, 2017). O envelhecimento da pele € um processo continuo
durante toda a vida humana, tal 6rgdo envelhece de acordo com fatores
genéticos (intrinsecos) e fatores exdégenos (extrinsecos) (SPARAVIGNA et al.,
2019).

Desse modo, o processo de envelhecimento facial € modulado por fatores
como o tabagismo, genética, dindmica muscular, exposi¢do aos raios UV e ao
consumo de alcool, os quais comprometem a pele e os tecidos subjacentes
subcutdneos como musculo-aponeurotico, coxins de gordura e o esqueleto da
face. Ademais, a associacbes desses fatores podem reduzir a sintese de
colageno, como também desencadear a degradacdo das fibras elasticas, as
elastinas, a perda do AH e dos proteoglicanos (SPARAVIGNA et al., 2019).

De acordo com Sattler e Gout (2017), embora o envelhecimento da pele
ocorra em velocidade analoga em toda face, os sinais decorrentes desse
processo relacionam-se de forma distinta topograficamente. Logo, 0s sinais do
envelhecimento evidenciam-se em determinadas regifes mais do que em outras,
tais alteracfes relacionam-se com o estado e a distribuicdo dos depdsitos de
gordura subcutanea, a qual é a afetada pela irrigacdo sanguinea, resultando em
atrofia da gordura profunda. Clinicamente, esses sinais sdo evidenciados nas
regides perioral e periorbital devido a auséncia de um maior suporte biomecéanico
da pele nessa area.

O rosto é dividido horizontalmente em tergos: tergo superior, tergo medio
e terco inferior, todos iguais em altura vertical. O terco inferior da face também é
dividido horizontalmente em tercos: ter¢co superior correspondendo ao labio
superior e os dois tergos inferiores, correspondentes ao labio inferior e ao mento.
A proporcao labial ideal em caucasianos na vista frontal € de 1:1,6, 0 que se
traduz em cerca de 40% do volume do labio superior e 60% do volume do labio
inferior. Além disso, a largura da boca horizontalmente deve ser igual a uma vez
e meia a largura do nariz. Na viséo lateral, se uma linha reta é tragada do
subnasio ao pogbnio (0 ponto mais anterior do mento), o labio superior deve
sobressair 3,5mm anteriormente a linha, e o labio inferior deve sobressair
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2,2mm; assim sendo, o labio superior deve sobressair aproximadamente 1,3mm
a mais que o labio inferior (Figura 9). Um exagero dessas propor¢cdes ou a
proporcao errada pode levar a uma aparéncia de "boca de pato” ou "labios de
salsicha" (DIAS et al., 2022).

Figura 9 - Proporcao labial ideal para o perfil.
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Fonte: DIAS et al. (2022).

A proporcao ideal dos labios de jovens caucasianos € de 1:1.6, entre
altura vertical do labio superior e do inferior; essa proporcao se altera conforme
o envelhecimento dos tecidos moles. Portanto, o decaimento e a formacéao de
ritides, as quais sdo mais evidentes entre as mulheres, desse grupo étnicos, do
gque nos homens. Em outras etnias, particularmente 0os negros, apresentam
maior volume labial e menor presenca de ritides com envelhecimento, devido a
uma menor presenca de elastose solar (KAR et al., 2018).

Tal volume labial pode ser influenciado pelo posicionamento antero-
posterior dos dentes, pois a retracdo dentaria pode reduzir o volume labial,
resultando em labios mais finos e menos estéticos; ha mesma proporcao que a
proclinacdo dentaria por meio da ortodontia pode trazer melhorias ao volume
labial (BACOS; DAYAN, 2019).

O volume labial pode ser classificado de diferentes formas, uma das
formas é pela Medicis Lip Fullness Scale que consiste em uma escala separada
em cinco pontos para os labios superior e inferior, com trés fotografias
exemplificando cada grau. Cinco dermatologistas ou cirurgides plasticos
avaliaram 85 fotografias de teste para cada labio em duas ocasides separadas
para a primeira rodada de validacdo (fotografia versus fotografia). Trés dos
avaliadores também classificaram a plenitude labial em 39 individuos vivos,
seguidos 2 semanas depois pela pontuacdo das fotografias dos mesmos
individuos para a segunda rodada de validacdo (ao vivo versus fotografica).
Desse modo, a Medicis Lip Fullness Scale mostrou alta confiabilidade
interexaminador e intraexaminador nas comparacdes de fotografias de teste e
confiabilidade moderada a substancial na avaliacdo ao vivo de pacientes versus
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fotografias, sendo adequada para classificar a plenitude labial em ensaios
clinicos (Figura 10) (YAZDANPARAST et al., 2017).

Figura 10 - Escala de plenitude labial.
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Fonte: Yazdanparast et al. ()‘f .
Enfatiza-se que os labios sdo estruturas abundantemente providos de
terminacdes nervosas sensiveis. Na qual o nervo infraorbitario, ramo da divisdo
maxilar do nervo trigémeo, inerva o labio superior, e 0 nervo mentoniano, ramo
do nervo mandibular, inerva o labio inferior. J& a vascularizacdo arterial dos
labios, com origem no sistema carotideo externo, € suprida pelas artérias labiais
superior e inferior que emergem da artéria facial, lateralmente a comissura. A
artéria labial apresenta variacfes significativas quanto ao padrdo do lado
dominante, trajeto e tortuosidade, permanecendo, na maioria das vezes, em
plano posterior ao musculo orbicular da boca (Figura 11) (DIAS et al., 2022).
Figura 11 - As artérias labiais superiores e inferiores emergem de cada artéria facial
lateralmente & comissura.
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Fonte: DIAS et al. (2022).
E de suma importancia que os profissionais antes de empregarem o

preenchimento labial tenham conhecimento anatdémico dos labios assim como
seu perfil e estruturas (BRAZ; SAKUMA, 2017). Na figura 12 observa-se alguns
pontos anatémicos importantes dos labios.

O~NO OIS WN P

Figura 12 - Anatomia dos labios humanos.

Fonte: BALLARIN (2018).

. Labio superior: porcao cutanea;

. Coluna do filtrum;

. Sulco do filtrum;

. Arco de Cupido;

. Linha branca do labio superior;

. Tubérculo central da por¢do mucosa do labio superior;

. Comissura labial direita;

. Labio inferior: porcdo mucosa do vermelhdo (BALLARIN,2018).
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4.1.4 Indicacdes e vantagens
Segundo Alam e Tung (2018), o AH é indicado para correcéo de areas que

sofreram atrofias ocasionadas pelo processo de envelhecimento, ritides, no

relaxamento seletivo dos musculos faciais e nas assimetrias faciais decorrentes

de doencas pontuais ou sistémicas. Ademais, a parte inferior da face apresenta

maior dindmica muscular se comparada a regido superior, logo, quando o AH é

aplicada em labios caracteriza-se por sofrer maior degradacdo e reabsorcdo

mais rapidas. No quadro 1 observa-se um as principais indicacdes do AH.

Quadro 1 — Indicacfes para o uso de acido hialuronico

Sulcos nasojugais

Sulcos nasogenianos

Regido periocular

Indicacbes Aumento do volume e contorno labial

Linha de marionete

Regido malar

Regido mandibular

Regido do mento

Regido do pescoco

Regido das maos

Cicatrizes

Rinomodelacéo

Fonte: BERNARDES et al., 2018; MORAES et al. 2017.

O AH néo causa reacao inflamatéria, por estar presente nas camadas
basais para suporte e hidratacdo da pele, sua aplicacéo é praticamente indolor,
uma vez que para o preenchimento depende de anestesia local, auxilia na
reparacao de tecidos, no estimulo e reparacéo do colageno, além de proteger a
pele contra fatores intrinsecos (aquele que resulta do nosso organismo) e
extrinsecos (aquele que resulta da influéncia da exposicdo a fatores
externoambientais), ajudando a garantir a umidade, diminuir rugas e restaurar a
hidratac&o profunda da pele (CORREA et al., 2019; DIAS et al., 2020).

O beneficio chave do AH é que algumas das associacfes indesejaveis ou
nodulos que ele possa provocar podem ter dissolucdo mediante injecdo de
hialuronidase na area atingida, revelando-se como um dos mais importantes
beneficios de seguranca quando comparado aos demais preenchedores
injetaveis (MORAES et al., 2017). O quadro 2 apresenta as principais vantagens
0 uso do AH em relacao a outros preenchedores dérmicos.

Quadro 2 — Vantagens para o uso de &cido hialurénico
Biocompatibilidade

Substancia absorvivel

Baixo risco de alergia

Vantagens N&o é carcinogénico

Estimula a sintese do colageno

Restaura a hidratacédo profunda da pele
Baixa imunogenicidade

Muitos dados publicados sobre seu uso na
pratica clinica

Procedimento quase indolor

Resultado imediato e duradouro

Aplicacdo do produto pode ser revertida
através do uso da hialuronidase

Fonte: MORAES et al. 2017.
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4.1.5 Efeitos adversos

Assim como recomendado para os diferentes produtos cosméticos, o AH
nao deve ser utilizado em individuos com hipersensibilidade conhecida, em
mulheres gravidas ou no periodo de amamentacao, ndo deve ser injetado em
uma area onde um implante permanente tem sido colocado, nem ser aplicado
dentro ou proximo de areas em que haja doenca ativa de pele, inflamacdes ou
feridas (WEISS et al., 2021).

Os efeitos colaterais sdo classificados como os de inicio instantaneo e
tardio, sendo associados, em grande parte, aos diversos fatores, tais como, 0
produto aplicado, o instrumento de infiltracdo de uso, a técnica de aplicagéo, e
também, as condicdes de pré e instantaneamente pés tratamento a citar como
exemplo, a desinfec¢ao da regido na qual sera feita o preenchimento (TAYLOR
et al., 2019; DIAS et al., 2020).

O AH néo pode ser usado em pessoas com hipersensibilidade conhecida a
estreptococos ou bactérias Gram positivas, ou em pacientes com
hipersensibilidade a lidocaina para produtos que contenha o mesmo. AH
composto por crista de galo é contraindicado a pacientes que tenha
hipersensibilidade conhecida a proteinas de aves. Nao deve ser aplicado em
areas que tenham alguma afeccado cutanea, inflamacdes ou feridas; e em areas
com implantes permanentes. E contraindicado para mulheres gravidas e que
estejam amamentando (CORREA et al., 2019; TAYLOR et al., 2019; MAIA,
2021).

Os riscos associados ao AH vao desde simples complicacdes, como dor,
equimoses e edemas, a casos mais complexos; como disturbios visuais,
infeccdo, acidente vascular cerebral e isquemia. As infeccbes que podem
acometer a pele e que estdo relacionadas ao uso de preenchedores injetaveis
estdo comumente associadas a dois tipos de bactérias presentes nesse tecido,
sdo o Staphylococcus epidermidis e Propionibacterium acnes. Logo, faz-se
necessario, antes do procedimento, o uso de solucdes antissépticas como o
alcool isopropilico a 70% ou solu¢des com clorexidina (BEAUVAIS; FERNEINI,
2019).

O AH de origem aviaria nao tem sido recomendado para os individuos que
sao alérgicos a produtos avicolas, incluindo frango, ovos, aves ou produtos de
aves ou de penas, posto isto, a sintese microbiana do produto tem crescido,
(WALKER et al., 2020). A propriedade de maior importancia do AH refere a sua
ampla capacidade de retencdo de agua (hidrofilica), certificando a umidade,
elasticidade e resiliéncia da pele.

Nos casos de edemas persistentes pode-se prescrever bromelina, se for
mediado por histamina; deve-se optar por anti-histaminicos e corticosteroides
orais. Ja no caso de formacao de nodulos, deve-se identificar se & de origem
inflamat6ria ou ndo, os de origem néo inflamatéria pode ser ocasionado pela ma
administracdo do AH, podendo realizar massagem para dissipar o material e/ou
realizar a aplicacdo de hialuronidase. Se a origem do nédulo for inflamatoria,
realizar antibioticoterapia sistémica, e ap0s 24h a 48h realizar a aplicacdo da
hialuronidase (SNOZZI; LOGHEM, 2018).

4.1.6 Hialuronidase
A hialuronidase corresponde a uma enzima que despolimeriza o AH
existente no tecido conjuntivo, reduzindo assim temporariamente a viscosidade
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desse tecido e tornando-o mais permeavel a difusdo de liquidos. Desse modo,
quando injetada na regido da pele que recebeu o AH, hd uma degradacédo dessa
substancia, revertendo seus efeitos. Todo o0 processo € bastante rapido,
demorando no méximo 24 horas para degradar todo o AH injetado (SNOZZI;
LOGHEM, 2018).

No mecanismo de agdo da enzima ocorre um processo de hidrélise
(quebra) do AH, diminuindo sua viscosidade e aumentando a permeabilidade
dos tecidos circundantes. Todo processo € bastante simples e r4pido, revertendo
completamente os resultados do preenchimento. Entretanto, dependendo da
quantidade de AH aplicada, é preciso duas ou mais inje¢des de hialuronidase
para retomar a aparéncia anterior (BEAUVAIS; FERNEINI, 2019).

Para obter-se resultados mais precisos, o ideal é esperar algumas
semanas apos o tratamento inicial para ver como o preenchimento dérmico se
instala no tecido. Nesse ponto, se 0 paciente ndo estiver satisfeito com os
resultados, ou testemunhar efeitos colaterais raros, como nodulos sob a
superficie da pele, as injecdes de hialuronidase s&o indicadas (CORREA et al.,
2019).

Em relagéo a posologia da hialuronidase, em geral, aponta-se que deve
haver a acdo de um agente diluente na proporcéo de 1mL de diluente para 1000
utrs da enzima. Em labio a concentracdo deve ser maior, em propor¢ao de 0,5mL
do diluente para 2000 utrs da substancia, que deve ser aplicada,
preferencialmente, com a canula 25. Repete-se o procedimento até obter o
resultado almejado (JONES et al., 2021).

4.1.7 Protocolos Clinicos de administracdo do AH em labio

De acordo com Bacos e Dayan (2019), a biomodulagéo labial € um dos
procedimentos mais simples de serem realizados; para tal técnica € necessario
analisar o labio dentro do perfil facial, haja vista que, resultados podem ser
alcancados com tratamentos de forma direta ou ndo, ou seja, a aplicacdo pode
ser executada no proprio labio, ou pode-se promover uma elevacao natural por
meio do preenchimento proximo da abertura piriforme na pré-maxila. Outrossim,
tem-se como alternativa promover a redu¢do dos musculos masseter através
das injecBes de AH, ocasionando afilamento da face e, consequente, saliéncia
dos labios.

Antes da realizacdo do tratamento € importante a realizacdo de uma
documentacéo fotogréafica; ao iniciar o procedimento é necessario limpar a pele
no local e nas proximidades onde a aplicacdo serd efetuada, assim como é
importante promover anestesia por bloqueio do nervo regional (DEVGAN;
SINGH; DURAIRAJ, 2019). Para Martin, Hankinson e Khurram (2019), os
preenchedores dérmico injetaveis visam aprimorar a estética labial por meio do
aumento da massa em tecido mole.

No intuito de preservar a artéria labial superior de uma possivel lesdo
intra-arterial, a aplicacdo do AH no labio, deve ser realizada sem que ultrapasse
2mm de profundidade em regido de borda ou dentro do vermelhdo seco do labio
(BEAUVAIS; FERNEINI, 2019). Além disso, a aplicacdo deve ocorrer apenas
apos aspiracdo negativa, e deve ser gradual e lenta (SNOZZI; LOGHEM, 2018).

GUIDONI et al. (2019) trazem importantes recomendacdes gerais para o
uso do AH, sendo elas:
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1. Preferir o uso de microcanulas com ponta romba em areas de maior
chance de dano arterial, prevenindo a injecdo diretamente dentro do vaso com
agulha convencional;

2. Mover a microcanula de ponta romba com suavidade para evitar
laceracao e estimular vasoconstricdo temporaria dos vasos;

3. Escolher agulhas/microcanulas de menor calibre, pois, embora a
pressdo inicial para injetar o produto seja maior, essa escolha favorece
velocidade mais baixa de injecéo e torna menos provavel a oclusao vascular ou
bloqueio do fluxo periférico;

4. Para facilitar a inser¢cdo da canula, fazer uma subcisdo ou
prétunelamento usando agulha de 18G. E procedimento mais seguro do que
fazer a disseccdo com a prépria substancia preenchedora;

5. Aspirar antes de injetar o produto para verificar se a agulha/
microcénula ndo estd em uma artéria ou veia,

6. Evitar a trajetoria de uma artéria calibrosa (> 0,5mm), caso contrario
use canula de 25G paralela a artéria para minimizar risco de perfuragéo acidental
vascular;

7. Injetar apenas pequenos volumes por vez, diminuindo assim o
tamanho do émbolo, pois, caso ocorra algum dano, ele sera mais provavelmente
subclinico.

8. Evitar injecdo de grandes volumes em planos menos distensiveis,
prevenindo altas pressdes no local;

9. E necessario um orificio de entrada na pele, com uma agulha 26G ¥
de em uma distancia aproximadamente de 25mm do &pice do arco do cupido do
labio superior. Apds inserir a com o calibre de 25mm de comprimento com o
calibre 30G, observa-se ser resistente, visto que é causada pelo vencimento das
traves fribréticas da derme, que quando ultrapassadas, garantem o plano
adequado de preenchimento, subdérmico.

ApOs o procedimento, faz-se necessario informar ao paciente o0s
cuidados, como:

"1 N&o manusear ou fazer compressa quente ou gelada;
71 Cuidar para ndo morder os labios por conta da anestesia;
71 Hidratar bem o labio com hidratante com fator de protecéo.

A aplicacdo com a canula de ponta romba permite o uso em qualquer regiao
da face, pois essa caracteristica diminui o risco de perfuracdo de vasos
sanguineos (BEAUVAIS; FERNEINI, 2019).

Segundo Sattler e Gout (2017) a aplicacdo do AH pode ser:

1 De acordo com a profundidade da aplicacao:

- Intradermal: utilizado em injecéo superficial;

- Subdérmico: utilizado em injecdo média;

- Subcutanea: utilizado em injecéo profunda;

- Supramucosa: utilizado em injecéo ultraprofunda.
1 De acordo com a indicacao:

- Contorno do labio;

- Regeneracao da superficie labial;

- Aumento de volume dos labios.

Técnicas de aplicagéo:

A técnica de tunel deriva da técnica linear, que segue um traco continuo,
ou seja, uma linha. Esta consiste na insercdao da agulha com um angulo agudo
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ou tangencial; injeta-se a substancia concomitante a retirada da agulha,
seguindo a direcao da ruga/linha. Pode ser aplicada em todas as camadas, com
a utilizacao de agulhas ou canulas, sendo recomendada no tratamento de linhas
e rugas (SATTLER; GOUT, 2017).

Ja a técnica do Aumento Superficial Horizontal com a Canula (AHSC ou
SHAC) é empregada para melhoria da textura da pele por meio da revitalizacao
e reidratacdo. A aplicacéo é realizada na camada intradérmica ou subdérmica
utilizando uma microcanula (27G), e a injecdo deve obedecer a um plano
horizontal (SATTLER; GOUT, 2017).

O tratamento estético vai de acordo com a indicacdo do profissional e
queixa do paciente, no tratamento de contorno labial uma das técnicas
empregadas pode ser:

Técnica: Tunelizacao linear (imagem 13): aplicacéo proximo ao angulo da boca,
acompanhando as bordas do vermelhao do labio, e em seguida, avancando até
o arco do cupido. Realiza-se a aplicacdo em cada quadrante conforme a
sequéncia indicada na imagem 14.

- Instrumento: agulha calibre 30. Para infiltracdo em labios, a agulha (realizac&o
de preparacdes de injetaveis pontuais) deve ser de 30-32G.

-Volume do material: 0,1ml (por quadrante) (SATTLER e GOUT, 2017).

Figura 13 - Técnica da tunelizacéo.

X*

Fonte: SATTLER e GOUT (2017).
Figura 14 - Divisao dos quadrantes para aplicacdo do AH nos labios.
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Fonte: SATTLER e GOUT (2017).
Para a regeneracédo superficial do l14bio pode ser realizado:
- Técnicas: AHSC (Aumento Superficial Horizontal com a Canula) com aplicagéo
da injecdo préximo ao angulo da boca direcionado medialmente, realiza-se em
cada quadrante.
- Profundidade de aplicagao: intradérmica ou subdérmica.
- Instrumento: canula de calibre 27, pode ser de 25-27 G.
- Volume do material: 0,1-0,2ml (por quadrante) (SATTLER e GOUT, 2017).
Figura 15 - Modo de aplicagéo pela técnica de AHSC.

% .

Fonte: SATTLER e GOUT (2017).
Ja para o tratamento de volume labial a técnica efetuada é:
-Técnica AHSC: Labio branco (figura 15): aplicacdo da injecéo nas rugas radiais,
por quadrante.
-Técnica linear: Labio vermelho (figura 16): aplicacdo da inje¢cdo préximo ao
angulo da boca.
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-Profundidade de aplicacdo: No labio branco é supramucoso; no labio
vermelho aplica-se sobre o musculo orbicular da boca.

-Instrumento: agulha de calibre 27-30 (labio branco); canula calibre 22-25(labio
vermelho).

-Volume do material: Labio branco: 0,2-0,3ml (por quadrante do labio); Labio
vermelho: 0,1-0,25 ml (por quadrante do labio).

-Indicacdo: AH moderadamente reticulado (SATTLER; GOUT, 2017).

Figura 16 - Técnica AHSC no labi
ol - _:ﬁ:‘.i = — -

=

) Fonte: SATTLER e GOUT (2017).
5 DISCUSSAO

De acordo com Dias et al. (2020), o preenchimento labial € um procedimento
com demanda crescente, no qual visa-se melhorar caracteristicas inestéticas
elou repor o volume perdido no processo de envelhecimento. Os motivos de
insatisfagdo com os aspectos labiais de cada individuo variam desde causas
intrinsecas, como labios considerados pequenos, finos, assimétricos,
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desproporcionais, alteracfes decorrentes do envelhecimento, até influéncias
externas, como padrdo estético da moda, midia ou celebridades.

Assim, o acido hialurénico (AH) é a substancia de escolha e com melhores
resultados quando empregado por profissionais qualificados e adequadamente
treinados. Destaca-se por ser moldavel, seguro, produzir resultados imediatos e
duradouros, mas ndo permanentes, e ser reversivel com o uso da enzima
hialuronidase (SNOZZI; LOGHEM, 2018). Tal assertiva vai em consonancia com
os resultados do presente estudo, no qual a maioria dos artigos revisados mostra
gue a técnica de preenchimento utilizando o AH tem suas vantagens, com pouco
efeito colateral.

Ademais, constatou-se na pesquisa que o AH, além de biomodular a
producéo do colageno dérmico, também tem alto poder de reter &gua. Este efeito
secundario de “hidratagcdo interna” também é visto em tecidos que sofrem
cronicamente com o fotoenvelhecimento, como o colo e as méos, quando estes
locais sédo tratados com a aplicacdo pontual do AH (GUO et al., 2022).

Ja em relacdo as desvantagens, Marzook et al. (2019) apontam o custo
elevado e o fato de a durabilidade dos resultados ndo ser alta além de
imprevisivel, variando de 6 a 12 meses. Efeitos colaterais e complica¢des podem
surgir, mas normalmente estdo associados a inexperiéncia, técnica incorreta ou
a alteracdes do préprio produto.

Sobre duracao do resultado, isso depende do produto utilizado, com varias
apresentacdes disponiveis com diferentes graus de coeséo e viscosidade, tais
caracteristicas garantem grande versatilidade na aplicacio (CORREA et al.,
2019). No entanto, muitas vezes o resultado ndo é satisfatorio, levando ao
desanimo tanto dos profissionais quanto dos pacientes em realizar tal
procedimento (DIAS et al., 2022). Para os autores Wege et al. (2021), para se
obter um resultado esteticamente agradavel no preenchimento labial, €&
fundamental conhecer a arquitetura adequada da face em relacdo aos labios,
embora ndo exista uma técnica ideal para obter um labio “perfeito” ou uma
abordagem “padréo” de aumento labial, existem alguns conceitos basicos que
levam a resultados naturais e esteticamente agradaveis.

De acordo com os estudos de WEISS et al., (2021) e HILTON et al.,
(2018), o produto AH-RK necessita de uma menor quantidade para obtencédo de
melhores resultados estéticos, pois para cada grau de preenchimento labial,
consistentemente menos HA-RK foi injetado. Estes autores ainda destacam que
0 HA-RK foi bem tolerado e obteve melhora da plenitude labial e correcéo das
ritides periorais superiores que persistiram em 60% dos pacientes, decorridas 48
semanas da ultima injecao

Contudo, no estudo de Wege et al. (2021), os autores relataram o caso de
uma paciente que realizou o preenchimento labial com AH e, apds um periodo,
houve a formacéo de linfangioma. Outrossim, Hirsch et al. (2020), apontam o
risco de necrose tecidual em labio causada pela aplicacdo do AH altamente
reticulado, salientando ainda a importancia do conhecimento aprofundado da
anatomia, no intuito de prevenir aplicagdes intravascular.

Tais efeitos colaterais divergem da maioria dos estudos avaliados, e
apresentam-se como de risco extremamente baixo de ocorrerem. Segundo
Yazdanparast et al. (2017), a maioria das complicacdes relatadas sao dor e
hematomas, de gravidade leve e geralmente resolvidas em 5 dias. Ja os achados
de Guo et al. (2022) apontam que edemas graves podem ocorrer devido o
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preenchimento labial com AH, sendo necessaria a administracdo da enzima
hialuronidase para regressao da complicagao.

Conguanto, para diminuir os riscos deve-se optar pela técnica de aplicacéao
com microcanulas, para que diminua o numero de pertuitos necessarios
comparado com a técnica convencional com agulhas, reduzindo-se os riscos de
ruptura de estruturas nobres, como vasos e nervos devido a canula apresentar
ponta romba. (BAGGIO; ZIROLDO, 2019).

Segundo Guidoni et al. (2019), quando o procedimento é realizado com
microcanulas, ele se torna menos invasivo, por néo ter a necessidade de realizar
inimeras pung¢des, como o método convencional realizado com agulhas. Dentro
das duas formas de execucéo (agulha ou canula) pode ser optado por anestesia
local ou néo, isso dependera da sensibilidade do paciente. No entanto a regido
dos labios € muito vascularizada e para maior conforto € indicado o uso da
anestesia durante o procedimento.

Ja Braz e Sakuma (2017), apontam que as artérias que irrigam os labios
(labiais superiores e inferiores) sdo extremamente tortuosas, e a técnica com
agulha ou de injecao intravascular acaba levando a sua perfuracdo, com maior
possibilidade de hematomas e equimoses.

Em consonancia com as assertivas acima, os autores Dias et al. (2020)
ressaltaram a importancia de realizar puncdes a partir da borda do vermelh&o do
labio verticalmente, sempre em direcdo a juncdo mucosa/ submucosa,
permanecendo no plano muscular superficial, pois como a técnica € baseada em
multiplas injecdes, os riscos de grandes volumes de preenchimento localizados,
que dao origem a nodulos palpaveis ou mesmo visiveis, sdo minimos, assim
como o risco de oclusao vascular. Sendo assim, é possivel reduzir o risco tanto
de artefatos visiveis (pequenos nodulos) quanto de envolvimento vascular, cuja
topografia anatdbmica € posterior ao injetado.

Em relacdo ao papel da hialuronidase no tratamento dos EAs do AH,
ressalta-se que esta € uma enzima gue existe naturalmente na derme e age por
despolimerizagcdo do AH. Assim sendo, a hialuronidase diminui a viscosidade
intercelular e aumenta temporariamente a permeabilidade e absorcdo dos
tecidos. Na prética clinica os EAs associados ao uso da hialuronidase séo raros,
transitorios e mais frequentemente relatados no sitio de aplicacdo. Geralmente,
0s sintomas séo locais, com edema, calor, eritema, prurido e dor, que responde
bem ao uso de corticoides orais e anti-histaminicos (BEAUVAIS; FERNEINI,
2019).

Conforme Yazdanparast et al. (2017), as avaliagcbes de seguranca para
aumento labial séo definidas com base em um conjunto de resultados, incluindo
textura labial normal, firmeza e simetria, preservando os movimentos naturais,
funcdo, sensacdo dos labios e sem formacédo de massa no local tratado. Além
disto, de acordo com os resultados de Stojanovic; Majdic (2018), o AH é uma
substancia capaz de oferecer tal tratamento, sendo seguro, eficaz e com um bom
tempo de duracéo.

A maioria dos artigos revisados mostra que a técnica de preenchimento
utilizando o AH tem suas vantagens, com pouco efeito colateral. Este fato pode
estar relacionado com o efeito de estimulagdo que o AH tem sobre o colageno.
De acordo com Alcantara et al. (2017), que estudaram os efeitos da adi¢cao de
AH em culturas de fibroblastos, pode-se afirmar que a exposicéo durante 24
horas de culturas de fibroblastos dérmicos humanos ao AH levou ao aumento na
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producdo de colageno, evidenciada pelo aumento da expressdo do gene
COL1A1, em relagdo aos controles. Segundo 0os mesmos autores, esse aumento
da expresséao de colageno nas culturas expostas a AH se deva ao maior estimulo
por meio de fatores de crescimento, aliado a reducao da degradacéo.

Conforme a Resolucdo 198/2019 do CFO (Conselho Federal de
Odontologia): Art. 1°. Reconhecer a Harmonizacao Orofacial com especialidade
odontologica. Art. 2°. Definir a Harmonizacdo Orofacial como sendo um
conjunto de procedimentos realizados pelo cirurgido-dentista (CD) em sua
area de atuacdo, responsaveis pelo equilibrio estético e funcional da face. Em
suma, salienta-se que toda técnica exige cuidados, desde a prevencao de
infeccbes até a dosagem e indicacdo correta do material a ser utilizado.
Ressalta-se ainda a importdncia do compromisso dos profissionais de
odontologia com tal direito de atuacdo adquirido e com os préprios pacientes,
visto que a aparéncia, ou seja, a estética facial acarreta consequéncias diretas
na autoestima.

6 CONSIDERACOES FINAIS

O AH configura um material de preenchimento dérmico, naturalmente
encontrado na pele e considerado como padrdo ouro nas técnicas nao-
cirdrgicas; altamente empregado em procedimentos estéticos na harmonizacao
orofacial com a finalidade de promover o rejuvenescimento.

Com a realizacdo desta reviséo integrativa, € possivel determinar que o AH
€ seguro, eficaz e apresenta pouca taxa de efeitos colaterais se realizado de
forma correta. Em um dos estudos foi possivel encontrar dados capazes de
enfatizar a possibilidade do desenvolvimento de linfangioma e necrose tecidual
apos preenchimento labial. Todavia, novas pesquisas sdo necessarias para
infundir com veeméncia tal informacdo. Os resultados desta pesquisa
responderam a pergunta norteadora.

Ressalta-se que mais do que a habilidade manual, o profissional necessita
de uma nocao estética critica aplicada as demandas de cada paciente, ndo
apenas antes, mas também durante e apds a execugdo do procedimento. E
importante realizar uma andlise do perfil facial de cada paciente e sua indicacao,
além de conhecer a interagdo do AH no organismo, suas interferéncias, bem
como medidas terapéuticas em casos de complicagdes.

Em suma, a partir deste estudo, espera-se que 0s cirurgides-dentistas
discutam o melhor tratamento com o AH para o preenchimento labial, levando
em consideracao a técnica adequada, o tipo adequado de produto e aplicacéo,
bem como ao paciente esclarecer previamente os possiveis efeitos colaterais do
tratamento.
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