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RESUMO

Embora diversos materiais injetaveis de preenchimento este-
jam disponiveis no mercado, ainda nao existe a substancia
ideal. Foi descrita uma série de substancias existentes, incluindo
colageno bovino, acido hialurdnico, gordura autologa,
fibroblastos aut6logos, matriz dérmica autéloga, matriz dérmica
homéloga, dimetilsioxane, polimetimetacrilato com cola-
geno bovino, polimetimetacrilato, poliacriamida e éacido
polilatico, esclarecendo algumas de suas vantagens e desvan-
tagens. No entanto, uma série de novos materiais encontra-se
em estudo, buscando alcancar um material que seja eficaz e
seguro a longo prazo.
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SUMMARY

Although a variety of filing materials are available for soft
tissue augmentation, a perfect material does not exist. Many
materials available for soft tissue augmentation were
described, including bovine collagen, hyaluronic acid,
autologous fat, autologous fibroblasts, autologous dermal
matrix, homologous dermal matrix, dimethylsiloxane, poly-
methylmethacrylate  with collagen,  poly-
methylmethacrylate, polyacrylamide and poly-L-lactic
acid, with their advantages and disadvantages. However, a
lot of new materials are under experimentation to determine
their efficacy and long-term safety.
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Materiais injetaveis para aumento de partes moles

INTRODUCAO

O envelhecimento cuténeo é um desafio para a medicina.
Os cirurgides plasticos e os dermatologistas sdo solicitados a
resolver problemas como o preenchimento de rugas e sulcos
profundos.

Uma grande variedade de materiais de implantes
aloplasticos foi introduzida no mercado em curto espaco
de tempo e vem sendo utilizada em larga escala. Um
material de implante ideal, além de ser biocompativel, ndo
deve ser pirogénico, ndo deve causar processo inflamaté-
rio, ser atoxico, ser de facil uso e estavel apds injecdo, ndo
ser migratorio, ter longa duragdao, ter aparéncia natural, ser
clinica e quimicamente inerte e néo ser carcinogénico ou
teratogénico. Apesar dos avangos na tecnologia e da
existéncia de véarios biomateriais de uso corrente no merca-
do, nenhum deles alcanca todos os critérios assinalados®.

As rugas e os sulcos da face respondem bem a injecdes de
materiais de preenchimento. As ritides faciais dinamicas sao
melhores tratadas com aplicacdo de toxina botulinica. As
cicatrizes dérmicas podem também apresentar melhora com
preenchimento. Além disso, os materiais de preenchimento
podem também ser usados para aumento de partes moles,
como nos l4bios.

O nivel de injecdo é muito importante. A maioria das
rugas pode ser corrigida pela injecdo na derme reticular
média. As rugas mais pronunciadas e as cicatrizes profun-
das, freqlentemente, necessitam de um componente
subdérmico. As cicatrizes aderidas ao plano profundo,
geralmente, necessitam de subincisdo de aderéncias
antes do preenchimento.

Os agentes de preenchimento dérmico de uso corrente se
dividem em quatro categorias: a) xenoenxertos, b) autoen-
xertos, ¢) homoenxertos e d) materiais sintéticos.

XENOENXERTOS

Colageno bovino

O colageno bovino é comercialmente disponivel em trés
apresentacdes; ZydermU, zyderm 11U e zyplast? (McGhan
Medical, Santa Barbara, CA). O Zyderm 15 contém 35mg/ml de
colageno e, devido a significante reabsor¢cdo do material com
o tempo, uma segunda formulagéo, Zyderm IID, foi introduzida
no mercado. Este Ultimo contém uma concentracao mais alta
de colageno (65 mg/ml). O ZyplastD contém colageno (35 mg/
ml) que foi processado de forma diferente do ZydermD, para
torna-lo menos susceptivel a degradagéo enzimatica e menos
imunogénico.

O Zyderm IUe Zyderm IF retém de 30 a 60%, respectivamen-
te, do seu volume injetado. Por essa razdo, um grau de
hipercorre¢ao do defeito € necessario?. O preenchimento com

todas as formas de colageno bovino é temporério, e a maioria
dos pacientes requer reinje¢céo a cada 3 a 4 meses para manter
o efeito desejado®.

E recomendado que ZydermD seja usado para ritides super-
ficiais e deve ser injetado na derme superficial, enquanto
ZyplastD € usado para defeitos mais profundos e deve ser
injetado na derme reticular.

Uma desvantagem significante do colageno bovino € o seu
potencial para reacdes de hipersensibilidade. Por esta razao,
0 teste cutaneo intradérmico é essencial. As reacfes de
hipersensibilidade sao vistas em 3% dos pacientes submetidos
a teste cuténeo. As reagdes sistémicas ao colageno injetado
s&o raras®,

As principais desvantagens do colageno bovino sdo a
duracdo limitada, o potencial para reacdes alérgicas e a
necessidade de teste cutaneo.

Acido Hialurénico

O &cido hialurénico entra na composicdo de todos os
tecidos conjuntivos humanos e de outros vertebrados, sendo a
pele uma das fontes mais ricas do corpo*. O &cido hialurénico
regula diversas func@es bioldgicas, como a hidratacdo e o
transporte ibnico no espaco extracelular®.

As fontes mais usadas de &cido hialurdnico sdo a crista
de galo e a cultura de bactérias. As impurezas que podem
ser encontradas nesses produtos sédo as proteinas de aves
e os produtos de fermentacdo de bactérias, respectiva-
mente, sendo relatadas como ndo téxicas e ndo
imunogénicas?.

Os trabalhos realizados em animais demonstraram que
o produto ndo desencadeia reagao imunitaria humoral ou
celular, sendo perfeitamente bem tolerado pelo organis-
mo*. Por sua alta biocompatibilidade e a auséncia de
reacdo imunoldgica local ou sistémica, permite eliminar o
teste cutdneo preliminar.

Os efeitos adversos imediatos relatados sao localizados
e transitérios, ocorrendo em 8% dos pacientes, sendo 0s
mais comuns: a equimose, a dor discreta, o edema e o
eritema local. Todos esses efeitos duram menos de trés dias
e se resolvem de forma espontanea'. Por ser produzido com
biotecnologia, apresenta risco muito pequeno de doencgas
infecciosas bacterianas ou virais. O resultado é instantaneo
e seu padrdo de degradacéo é isovolémico, possibilitando
uma maior ligacdo da agua a trama de acido hialurdnico
menos concentrada, permitindo que se mantenha um
volume na area injetada mesmo na presenca de pouco
material®.

Em estudos realizados em humanos com bidpsia dos sitios
implantados com &cido hialurdnico, todas as amostras esta-
vam livres de fibrose e de reacéo de corpo estranho impor-
tante! e, em estudo realizado com camundongos, a reagéo
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celular desenvolvida foi discreta, com eosinofilia em torno
do implante, que poderia significar uma eventual reagao de
hipersensibilidade, com escassa fibrose e auséncia de célu-
las gigantes nos tecidos®.

O acido hialurdnico retém a maior parte de seu volume
injetado, ndo sendo necessaria hipercorrecdo do defeito.
A duracdo do preenchimento € em torno de nove meses’.
N&o ha relato de eventos adversos sistemicos em nenhum
estudo.

Como desvantagem, podemos relatar o pequeno risco de
reacdo alérgica (< 1%) e o fato de produzir correcdo tempo-
raria do defeito. Como vantagem, trata-se de implante seguro,
sem necessidade de hipercorrecdo e de teste cutaneo!’.

AUTOENXERTOS

Gordura autéloga

E um material autélogo, que tem sido usado ha mais de
um século para aumento de partes moles, mas o entusias-
mo com seu uso foi diminuindo pela alta taxa de
reabsorcao do enxerto, assim como grau imprevisivel de
perda de volume.

Com o desenvolvimento da lipoaspiracdo, na década de
80 e 90, o enxerto de gordura autéloga ganhou importancia
pelo aumento da coleta.

Os métodos propostos para diminuir a absorgdo do
enxerto de gordura se baseiam na reducdo da manipulacao
do tecido. As sugestdes incluem a manipulagcdo pouco
traumatica da gordura, a lavagem da gordura com soro
fisiologico, o reimplante usando cénulas de diametro de, no
minimo, 3 mm e modestas quantidades de gordura para
preservar o suprimento de nutrientes do tecido nativo para
0 enxerto. Uma hipercorregéo é fundamental devido a gran-
de reabsor¢ao. Os autores relatam que 30 a 60% da gordura
autéloga serdo reabsorvidas®. Essa imprevisibilidade limita
de forma significante a capacidade do médico de alcancar
a correcao precisa dos defeitos.

Além da taxa imprevisivel de reabsorcdo, tem a
desvantagem de necessitar de um sitio doador e sujeitar
esse local a alguma morbidade. Apesar das desvantagens,
0 interesse em enxerto de gordura é grande devido a
natureza autéloga, a biocompatibilidade do enxerto e a
auséncia de reacOes alérgicas.

Fibroblastos aut6logos

] IsolagenD (Isolagen Technologies; Houston, TX) € o
Unico produto de aumento dérmico composto de células
vivas do proprio paciente, ou seja, fibroblastos dérmicos
autdlogos®.

Essa substancia é produzida a partir de uma bidpsia de
pele da regido retroauricular do paciente, de onde séo

isolados e cultivados os fibroblastos vivos da derme, por
quatro a seis semanas. O material € injetado na derme
média, sendo necessarios dois a quatro tratamentos para
alcancar a corregcdo desejada.

As vantagens do IsolagenEI incluem a possibilidade de
aumento a longo prazo, pois células vivas autélogas capazes
de regeneracdo dérmica sao reimplantadas. O uso de
células autdlogas supera os problemas de biocompa-
tibilidade, de rejeicdo imune, de reacdes alérgicas e de
transmissdo infecciosa. A principal desvantagem é o custo
e a demora associada a todo o procedimento.

Matriz dérmica autéloga

0 AutologenD (Collagenesis; Beverly, MA) consiste de
matriz extracelular dérmica que foi isolada da propria pele
do paciente. Durante os procedimentos que envolvem
excisdo cutanea, como ritidoplastia, blefaroplastia ou
abdominoplastia, uma amostra de pele é enviada para a
fabrica e seu processamento permite isolar os compo-
nentes da matriz dérmica, que é devolvida ao médico para
aumento de partes moles®. O médico pode estoca-la por
até 6 meses.

Esse produto apresenta como vantagem ser um produto
autélogo e, como desvantagem, o fato de uma parte
(solvente) ser reabsorvida e serem necessarios 20 a 30% de
hipercorrecdo em cada tratamento. Nenhuma reagéo alérgi-
ca ou reacdo adversa foi relatada.

HOMOENXERTOS

Matriz dérmica de cadaver

Visto que uma das maiores limitagdes do Autologent é
a necessidade de obtengdo de uma porcédo substancial de
pele do paciente, a mesma fabrica desenvolveu o
DermalogenIj para servir aqueles pacientes que n&o
necessitam de procedimento de excisdo de pele.
DermalogenD € um produto similar ao AutologenD, exceto
que a matriz dérmica preparada para injecdo é derivada
de cadaveres humanos. Todas as amostras sdo testadas
para contaminacdo viral, bacteriana ou fungica e, poste-
riormente, é feita a esterilizagdo rigorosa, incluindo a
inativacao viral®.

O teste cutaneo nao é necessario, mas pode ser prudente
para eliminar reagdes ao veiculo da substancia ou aos produtos
de processamento.

As reacgOes adversas locais podem ocorrer, como eritema,
sensacdo de queimacgdo e erupgBes acneiformes.

Assim como o AutologenD, uma hipercorrecéo de 20 a
30% é recomendavel e, freqientemente, varias injecdes
sao necessarias para alcancar o resultado desejado. O
efeito clinico dura de 3 a 6 meses®.
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MATERIAISSINTETICOS

Embora a permanéncia tenha sido mencionada como uma
qualidade essencial de um preenchedor injetavel ideal, a
longevidade do aumento nem sempre € desejavel. Em caso de
insatisfacdo do paciente com o0s resultados cosmeéticos,
mudanca das tendéncias estéticas, do gosto do paciente ou
reagcOes adversas tissulares, a duragdo transitéria da maioria
dos preenchedores injetaveis pode ser vantajosa. Mesmo
assim, o potencial para resultados permanentes representa um
interesse continuo em materiais sintéticos.

Dimetilsiloxane

O silicone liquido, dimetilsiioxane, é utilizado puro e estéril
sob a forma de microgotas. Nenhum teste cutaneo é necessario
pelo fato de ndo ser considerado material alergénico. A inje-
¢éo deve ser feita na subderme e, porisso, ndo é recomendado
para correcdo de rugas finas. E um material estavel que néo se
deteriora com o tempo®. Nao foi encontrada a formagéo
de tumores em humanos com o uso dessa substancia. Essa
substancia ndo tem seu uso liberado pela ANVISA.

Quando foi introduzido pela primeira vez para uso médico,
ha mais de 50 anos, o silicone foi recebido com grande
entusiasmo como um biomaterial ideal, porque ndo parecia
provocar resposta patoloégica no tecido humano. No entanto,
embora parecesse inerte, foi reconhecido que o silicone
produzia granulomas tanto nos tecidos humanos como nos
animais. Os estudos em animais tém demonstrado que inje¢ao
de silicone em grandes quantidades no tecido subcuténeo
resulta em fagocitose do silicone e subsequiente recuperacéo
em outros 6rgaos®.

O silicone ndo provoca reagao imunolégica e ndo age
como um hapteno para se combinar com outras proteinas do
corpo para produzir uma reagao do tipo antigeno-anticorpo**2,

As injecdes de silicone puro, grau médico, em pequenas
quantidades, menos de um milimetro por sesséo, sdo conside-
radas como de pequeno risco. As reagdes no sitio de tratamen-
to incluem eritema, equimose, hiperpigmentacao, modifica-
¢Oes de textura com contorno desagradavel e excesso de
elevacdo da regido. A maioria desses problemas ocorre quan-
do o silicone é depositado na derme papilar ao invés da derme
reticular e subcuténeo. A hipercorrecdo pode levar a uma
elevacéo permanente. Acredita-se que com o uso de agulha
fina e pela técnica de microgotas esse problema possa ser
minimizado. As microgotas sdo colocadas na derme, com
puncdes mlltiplas sob a cicatriz ou ritide.

A subcorrecdo é necesséria, visto que a resposta fibroblas-
tica vai elevar o sitio de injecdo durante o periodo de dois a
quatro meses subseqiientes®.

O tratamento com dimetilsiloxane € estavel e duravel na
auséncia de reagdes cutaneas. O resultado é estavel e final

apos trés meses. Assim, nenhuma correcao deve ser feita antes
desse periodo. E necessario ter uma idéia precisa da quanti-
dade dessa droga a ser injetada para evitar hipercorre¢cdo. O
cirurgido deve estar sempre consciente sobre efeitos adversos
da terapia, particularmente no que se refere a reacdes de
corpo estranho que terminam em deposito colageno fibrético.
No entanto, depésito de colageno pode também ser usado
como uma ferramenta util quando explorada, conscientemen-
te, pelo cirurgido.

Polimetilmetacrilato com colageno bovino

O polimetiimetacrilato em solugdo de coldgeno bovino
- comercialmente conhecido como Artecoll” - tem uma
estrutura bifasica com uma fase sélida, isto é, o implante
permanente, e uma fase liquida, composta por um meio de
transporte. Esse material deve ser injetado subdermi-
camente, o que vai prevenir vermelhiddo de longa dura-
¢ao ou sua visibilidade.

0 Artecolll (Rofil Medical International, Breda, The
Netherlands) é composto de microesferas homogéneas de
polimetiimetacrilato, que perfazem 25% do composto e
estdo em suspensao em uma solugcdo de colageno bovino
a 3,5%, na propor¢ao de 1:3 (ResoplastD). E adicionada
lidocaina a 0,3% para diminuir a dor ap6s a implantagéo®. O
Resoplast” (correspondente a 75% do Artecolll) devera ser
degradado por meio de fagocitose por macréfagos, entre
um e trés meses ap0Os o implante e é substituido por tecido
conjuntivo, o que significa que pelo menos dois ter¢cos do
volume do implante de Artecolll permanecem®,

Um resultado em longo prazo pode apenas ser esperado a
partir de meses®.

A taxa de incidéncia de dermatomiosite e de polimiosite é
estatisticamente significativa entre os pacientes tratados com
colageno®. Por causa disto, para o uso cosmeético de colageno,
o0 risco em relacdo ao beneficio deve ser avaliado. Os candi-
datos sdo rotineiramente submetidos ao teste cutaneo. As
reacges iniciais ap0s o teste ou no sitio de tratamento abrangem
edema, eritema, enduracao, prurido local e urticaria local ou
generalizada, que duram, em média, quatro meses. Os paci-
entes que apresentam reagOes de hipersensibilidade retarda-
da, geralmente, exibem anticorpos circulantes ao material de
implante. Os estudos histopatolégicos dos sitios de injecédo
mostrando reagdes adversas, descrevem-nas como nodulos
granulomatosos difusos ou granulomas de corpo estranho em
palicada®.

Nenhuma evidéncia de degradacao significante tem sido
encontrada em relatos da literatura®.

Polimetilmetacrilato
O polimetilmetacrilato disponivel comercialmente
como MetacrillZ constitui um polimero de alto peso
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molecular. E composto de esferas de polimetimetacrilato
em suspensdo em meio coldide. A proporgdo de
microesferas no meio suspensor é de 30%.

O polimetiimetacrilato, além de ser usado em cirurgia
estética, costuma ser também usado em cirurgias reparadoras
e neurolégicas.

O implante subcutaneo de metiimetacrilato em camundon-
gos resultou em uma incidéncia de 25% de fibrossarcomas. O
mecanismo de carcinogénese por substancias altamente
poliméricas até agora é desconhecido®.

Em estudo realizado em camundongos, o polimetime-
tacrilato mostrou o desenvolvimento de reagéo granulomatosa
com fibrose e sinais de absorcéo das esferas e sistematizagéo
da substancia, além de absor¢éo da substancia®.

Poliacrilamida

A poliacrilamida, disponivel comercialmente como Aqua-
midC, apresenta 2,5% de poliacrilamida e 97,5% de agua na sua
constituicdio. E homogénea, estavel, apresenta 6tima viscosi-
dade e elasticidade e ndo é biodegradavel. E utiizada para
aumento de labio, da regido geniana, dos sulcos nasoge-
nianos, glabela e mento?’.

N&o necessita teste prévio e apresenta resultado duradou-
ro. Deve ser usado apenas ao nivel do subcutéaneo.

Estudos histologicos revelam que, apdés nove meses da
inje¢céo no tecido, 0 AquamidD fica circundado por macré-
fagos e fibroblastos, assemelhando-se ao aspecto histologico
do silicone liquido injetado®.

ReacBes granulomatosas graves tém sido relatadas, e
surgem poucas semanas ap0s a injecdo. Ao se fazer bidpsia
incisional, se evidencia granulomas que consistem de
histiocitos, células gigantes de corpo estranho, fibroblastos e
linfécitos que circundam material amorfo, ndo se eviden-
ciando fibrose®.

Acido Polilatico

Conhecido comercialmente como SculptraIj (Dermik
Laboratories, Berwyn, Pa.), o &cido polilatico € um polimero
biodegradavel sintético da familia dos alfa-hidroxiacidos. E
produzido a partir do mesmo material reabsorvivel, com que
sao feitos os fios de sutura usados habitualmente, como VycrilEI
e DexonU®,

E apresentado na forma estéril, congelado seco, devendo
ser reconstituido duas horas antes do uso e deve ser utilizado até
72h apds a sua reconstituicao. Deve ser injetado na derme
profunda ou no subcutaneo.

Na Europa, é utilizado para o tratamento de rugas, mas o
Food and Drug Administration aprovou seu uso nos Estados
Unidos apenas para tratamento de lipodistrofia em pacientes
portadores do virus da imunodeficiéncia humana®.

Como desvantagem é relatado um potencial para reacdes
tissulares, como granulomas, muito maior que nos outros mate-
riais de preenchimento injetaveis®.

CONSIDERACOES GERAISE SITUACOESESPECIAIS

Todos os cuidados sao importantes na escolha de um
material de preenchimento, visto que as complicagcdes
causadas por uma substancia ndo ideal podem resultar em
cicatrizes definitivas e inestéticas na face. Apesar da dispo-
nibilidade de diversas substancias de preenchimento no
mercado, a substdncia ideal ainda n&o existe, sendo,
portanto, de boa conduta:

a) Interromper aspirina e outros anticoagulantes, pelo menos
10 dias antes da injecdo, para prevenir hematomas;
Informar o paciente sobre os riscos de diversos produtos do
mercado e lembrar que “risco zero” nao existe;
Preferencialmente, s6 injetar materiais que consistem de
apenas uma substancia;

Cautela ao injetar produtos diferentes sucessivamente;
Oferecer, por escrito, ao paciente, a localizacao das
injecdes, o produto, a data, a quantidade injetada e o nome
do médico que executou o procedimento;

Repetir o tratamento apenas quando o paciente nao
apresentou reacao anormal a inje¢des prévias;

Lembrar de relatar reagdes adversas as autoridades de
saude;

De preferéncia, ndo injete produtos permanentes.

b)

c)
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