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RESUMO

Nos ultimos anos, a area da estética facial tem ganhado grande evidéncia, com cada
vez mais adeptos a métodos para promocao de rejuvenescimento, melhora no
aspecto da pele, dentre outras possiblidades na area. Tal avancgo tem feito com que
diversas técnicas sejam estudadas, dentre elas a utlizacdo dos chamados
biomateriais, em especifico os polimeros. O presente estudo tem como foco a anélise
da policaprolactona (PCL) na estética facial. Este € um polimero sintetizado no inicio
dos anos 1930, e uma de suas aplicagdes mais recentes, estimulador de colageno a
base de PCL, tem sido utilizado para preenchimento facial, bem como para
estimulador de coldgeno. Suas propriedades fisico-quimicas e mecanicas especificas,
viscoelasticidade e facilidade de modelagem levaram a producao de produtos a base
de PCL com varios formatos e duracdes dependentes de sua cinética de
biodegradacdo. O estimulador de colageno a base de PCL €& composto de
microesferas de PCL suspensas em um carreador de gel de carboximetilcelulose,
proporcionando efeitos volumizadores imediatos e sustentados quando injetado. O
objetivo do presente trabalho é entender de forma mais aprofundada sobre tal,
especificamente compreender quais as vantagens trazidas pelo PCL na éarea da
estética facial. Foram utilizados como base o banco de dados PUBMED e MEDLINE,
realizando uma revisdo integrativa, do qual se colocou como filtro a utilizacdo de
artigos escritos entre 2016 e 2021, resultando em um total de 11 artigos, analisados
ao longo do presente estudo.

Palavras-chave: Policaprolactona; Ellansé®; Polimeros; Estética.



ABSTRACT

In recent years, the area of facial esthetics has gained great evidence, with more and
more followers of methods to promote rejuvenation, improve the appearance of the
skin, among other possibilities in the area. This advance has meant that several
techniques are studied, including the use of so-called biomaterials, specifically
polymers. The present study focuses on the analysis of polycaprolactone (PCL) in
facial esthetics. This is a polymer synthesized in the early 1930s, and one of its most
recent applications, PCL-based collagen stimulator, has been used for facial filler as
well as a collagen stimulator. Its specific physicochemical and mechanical properties,
viscoelasticity and ease of modeling have led to the production of PCL-based products
with various shapes and durations depending on their biodegradation kinetics. The
PCL-based collagen stimulator is composed of PCL microspheres suspended in a
carboxymethylcellulose gel carrier, providing immediate and sustained volumizing
effects when injected. The objective of the present work is to understand in depth about
this, specifically to understand what are the advantages brought by PCL in the area of
facial aesthetics. The database PUBMED and MEDLINE were used as a basis,
performing an integrative review, which used as a filter the use of articles written
between 2016 and 2021, resulting in a total of 11 articles analyzed throughout this
study.

Keywords: Polycaprolactone; Ellansé®;; Polymers; Aesthetics
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1. INTRODUCAO

Dentre um dos produtos comerciais que tém chamado atencdo na area da
Estética Facial, temos o Ellansé®, que possui como principal componente a
policaprolactona (PCL), um polimero biodegradavel e bioabsorvivel, que possui
propriedades estimulantes do colageno.

De acordo com as ultimas estatisticas da Sociedade Americana de Cirurgides
Plasticos (ASPS), nos procedimentos ndo cirdrgicos, foram realizados 2.671.130
procedimentos injetaveis em 2018, apresentando aumento de 39% nos ultimos 5 anos.
Os procedimentos minimamente invasivos aumentaram 228% desde 2000.

Os chamados preenchedores dérmicos podem ser classificados como
permanentes (como por exemplo o que é a base de polimetilmetacrilato) e nao
permanentes (como o &cido hialurénico).

Em busca de um produto com melhor seguranca e eficacia, e duracdo mais
longa de acao, uma nova geracdo de preenchimentos surgiu nos anos 2000. Esses
preenchedores, também utilizados como estimuladores de colageno, sé&o
caracterizados por sua longa duracao de acdo. Como propriedade, ha o aumento da
producao de colageno.

No ano de 2009, foi lancado como produto comercial o Ellansé®, que surgiu
em Londres. Esse preenchedor e bioestimulador € composto de PCL
(Policaprolactona) em formato de esferas, suspensas em um gel de
carboximetilcelulose (CMC). (LIMA, 2020)

O PCL é um polimero conhecido, pertencente aos poliésteres alifaticos,
amplamente investigados e utilizados; ele apresenta a vantagem de uma degradacao
mais lenta do que o acido polilatico (PLLA) ou o &cido poliglicélico (PGA), também
usados na estética.

(MONTEIRO, 2010).



2. PROPOSICAO

O presente trabalho visa compreender os beneficios do PCL na area da
estética facial, apds analisar o conceito de polimero e a composi¢cdo do material

baseado em uma revisao de literatura.



3. REVISAO DE LITERATURA

3.1 DOS POLIMEROS

Um polimero € uma substancia macromolecular constituida por unidades
estruturais repetitivas, unidas entre si por ligagdes covalentes. Em alguns casos, as
ligacGes conduzem a uma cadeia linear, com ou sem ramificacdes, e noutros, as
cadeias aparecem ligadas entre si formando estruturas tridimensionais.
Frequentemente o niumero dessas unidades repetitivas atinge os milhares.
(PACHECO, 2013)

Estes polimeros sdo constituidos de materiais degradaveis, em que a
degradacdo resulta primariamente da acdo de microrganismos, tais como fungos,
bactérias e algas de ocorréncia natural, gerando CO2, CH4, componentes celulares e
outros produtos, segundo estabelecido pela "American Standard for Testing and
Methods" (ASTM-D-833). Ou de outro modo, sdo materiais que se degradam em
diéxido de carbono, agua e biomassa, como resultado da acdo de organismos vivos
ou enzimas. (ROSA et. al, 2014)

Os polimeros biodegradaveis podem ser agrupados em duas classes
principais: naturais e sintéticos. (CHANDRA; RUSTGI, 1998)

Polimeros formados durante o ciclo de crescimento de organismos vivos séo,
entdo, denominados polimeros naturais. Sua sintese envolve, geralmente, reacfes
catalisadas por enzimas e reacoes de crescimento de cadeia a partir de monémeros
ativados, que séo formados dentro das células por processos metabdlicos complexos.
(FRANCHETTI; MARCONATI, 2006)

Estes polimeros naturais sédo degradados na natureza por fungos, que podem
secretar enzimas, que catalisam reacdes de oxidacédo da celulose e do amido. As
bactérias podem secretar endo e exoenzimas para degradar este tipo de
macromolécula. Além disso uma mistura de fungos e bactérias pode agir
cooperativamente, isto €, microrganismos especificos degradam celulose a glicose
que, por sua vez, chega aos produtos finais da degradacdo CO:2 e agua. (BLAZEK,
2012)



Em relacdo aos sintéticos, estes tem sido muito empregado em usos
biomédicos, tais como cépsulas de liberagcdo controlada de droga em organismos
vivos, fixadores em cirurgias (suturas, clips, pinos para 0ssos) e para embalagens
especiais, bem como para uso estético. Os polimeros mais usados tém sido poli (acido
latico) (PLA), poli (acido glicdlico) (PGA), poli (acido glicdlico-acido latico) (PGLA), poli
(e-caprolactona) (PCL). (SAKATA et. al, 2004).

Estes polimeros séo ésteres alifaticos biodegradaveis, por possuirem cadeias
carbdnicas hidrolisaveis. Se a biodegradacao for por meio da acdo de enzimas, a
cadeia polimérica deve se ajustar a os sitios ativos das enzimas e isto € favorecido
pela flexibilidade das cadeias poliméricas alifaticas, o0 que n&o ocorre com 0S
poliésteres aromaticos. PLA, PGA e PGLA séo poliésteres muito utilizados em suturas
absorviveis dentro de um sistema vivo, sendo que uma grande vantagem é sua
biodegradabilidade por hidrélise simples da cadeia de éster em meio aquoso, ou seja,
nos fluidos corporais. (SATINI; SLVA, 2013).

3.2 DA POLICAPROLACTONA

O PCL é um polimero biocompativel, biodegradavel, bioabsorvivel, um
poliéster alifatico pertencente ao grupo poli-a-hidroxi grupo acido, mesmo grupo
quimico do polilatico e acidos poliglicélicos. Foi sintetizado pela primeira vez no inicio
dos anos 1930. (JAHNO, 2005)

Por polimerizagdo de abertura de anel do monbémero ciclico de
Ecaprolactona.7,8 PCL é feito de uma cadeia de uma sequéncia de unidade Unica
repetida de €-caprolactona (C6H1002) n.

O comprimento da cadeia PCL ou o peso molecular correspondente do
polimero determina o tempo de sua degradacdo via hidrolise e sua persisténcia.
(MENDES, 2019). PCL é um hidrofébico, polimero semicristalino, com uma
temperatura de transicao vitrea de —60 ° C e baixo ponto de fusao variando de 59 ° a
64 ° C. (MENDES, 2019).



Este também tem melhores propriedades viscoeldsticas do que outros
polimeros biodegradaveis e, portanto, é facil de fabricar e manipular, permitindo uma
grande variedade de estruturas (microesferas, fibras, micelas, filmes, nanofibras,
espumas, etc.). Também pode ser facilmente misturado com outros polimeros para
produzir copolimeros exibindo diferentes propriedades fisico-quimicas e
biodegradabilidade. (MENDES, 2019).

3.3 DO ELLANSE®

O Ellansé® nada mais €, segundo Lin (2018), do que um gel, geralmente a
base de &gua/carboximetilcelulose, com as microesferas de PCL. Sua principal
funcdo, nos dizeres de Melo et. al (2017), é a de preencher rugas e sulcos, bem como

redefinir contornos faciais.

Comercialmente, segundo Lima e Soares (2020), had quatro tipos de
preenchedores dérmicos a base de PCL. Séo eles o Ellansé -S, o Ellansé -M, o Ellansé
-L, e o Ellansé -E. H4, nos dizeres dos mesmos, trés diferencas entre 0s
preenchedores: a durabilidade, o comprimento das cadeias poliméricas nas

microesferas e o numero de ligacdes éster.

Em relacdo a durabilidade dos efeitos do produto na pele, o prazo é de 1 ano
no Ellansé-S, 2 anos no Ellansé-M, 3 anos no Ellansé-L e 4 anos Ellansé-E. O
comprimento das cadeias e o numero de ligacbes éster aumenta conforme maior

durabilidade do produto.

O produto possui sua fabrica matriz em Utrecht, na Holanda. Nao possui
nenhum componente animal, bacteriano ou humano, ndo sendo, portanto, capaz de
causar alergias. (CHRISTEN, M. O.)



Nos dizeres da propria marca, ha oito pontos que merecem ser destacados no

produto:

1 — A aplicacédo de Ellansé® é realizada em consultério e é praticamente
indolor, pois 0 médico responsavel pode utilizar um anestésico nas regiées
onde a agulha sera inserida; 2 — O Ellansé® é considerado um tratamento
estético minimamente invasivo, ndo sendo necessario repouso absoluto apés
0 procedimento, como no caso de diversas modalidades de cirurgias
plasticas; 3 — A recuperacao é bastante simples e exige apenas os seguintes
cuidados: evitar banhos quentes, abrir médo dos exercicios fisicos vigorosos
durante 24 horas e evitar a exposicdo excessiva ao sol e a luz UV; 4 — Os
efeitos do estimulo da producdo de colageno, presentes no produto,
contribuem para que a pele do paciente continue linda, mesmo com o passar
dos anos; 5 — Nao é necessario retocar regularmente. Consultas rotineiras
com o médico de confianga séo suficientes para avaliar a evolugao dos efeitos
ao longo do periodo de eficacia escolhido, que pode ser de 1 ano (Ellansé-
S), 2 anos (Ellansé-M), 3 anos (Ellansé-L) e de até 4 anos (Ellansé-E); 6 — A
textura saudavel e a firmeza da pele, obtidas imediatamente apds a
realizacéo do procedimento, sdo marcas registradas de Ellansé®; 7 — Para a
ampliacdo do escopo de resultados do tratamento estético, o Ellansé®
poderd ser combinado com outros produtos, como os fios de sustengéo
Silhouette Soft® e o preenchedor Perfectha®, também pertencentes ao
portfélio da Sinclair Pharma; 8 — O Ellansé® pode ser aplicado no ter¢o
inferior (cantos da boca, linhas de marionete, queixo e maxilar), terco médio
(reajuste nasal, aumento de bochecha e linhas nasolabiais) e ter¢o superior
(testa, sobrancelha e témporas).

Em relacdo aos locais de aplicacdo a indicacdo é feita pela fabricante do
produto, especificamente sobre os pontos, o comprimento das canulas/agulhas, bem
como se deve ser feita subcutaneo ou supraperiosteal:

FIGURA 1: LOCAIS DE APLICACAO
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Fonte: https://ellanse.com/br/especialistas/locais



FIGURA 2: LOCAIS DE APLICACAO
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FIGURA 3: LOCAIS DE APLICACAO
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FIGURA 4: LOCAIS DE APLICACAO
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Fonte: https://ellanse.com/br/especialistas/locais

Justamente em razdo de seu carater inovador € que o produto, mais
especificamente a policaprolactona presente neste, deve ser alvo de estudo

bibliografico com o intuito de analisar seus beneficios.

3.4 DA POLICAPROLACTONA COMO BIOESTIMULADOR DE COLAGENO

Mais do que compreender como a policaprolactona se torna um
bioestimulador de colageno, € necessario compreender o conceito e 0s tipos deste
altimo.

Nos dizeres de Lima e Carvalho (2020) o colageno é uma proteina fibrosa que
representa cerca de 30% das proteinas de todo o organismo humano. E formada por
trés cadeias polipeptidicas, e diversos aminoacidos, entrelagados entre si. Sua

principal fungdo é garantir a elasticidade e sustentacdo da pele.

Estudos indicam que mais de 20 tipos de colagenos estédo presentes. O mais
encontrado é o chamado colageno do tipo |, presentes nos 0ssos, tenddes e na pele.
Mercola (2018) indica outras caracteristicas importantes ndo sé desse tipo de

colageno, mas também de outros tipos.
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Com as modificagfes fisioldgicas dadas com o passar do tempo, do qual se
atribui o envelhecimento, ha uma alteracdo na homeostasia, seguida do
comprometimento dos fibroblastos, acarretando a diminui¢cdo da sintese de proteinas,
dentre elas o colageno. (LIMA, 2020).

Nesse sentido, a policaprolactona, assim como outros bioestimuladores, é
capaz de agir de forma estimulatéria na producdo de fibroblastos e,
consequentemente de coldgeno, principalmente o do tipo | (GRAIVIER, 2007).
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4. DISCUSSAO

ApoOs a exposicdo de conceitos inerentes aos polimeros e ao PCL, mister
indicar o estudo bibliografico que tem como escopo verificar os beneficios da utilizagdo
da policaprolactona na area de estética facial.

Para tanto, foi realizada uma revisdo sistematica de literatura. Através das
bases de dados Portal PubMed e Medline buscaram-se estudos que correlacionem as
palavras-chaves: PCL, Ellansé®, e Estética Facial. Foram excluidos artigos anteriores
ao ano de 2011. Apos filtro, foram encontrados 28 artigos com a tematica. Destes, 15
foram descartados por ndo terem relacdo tematica, apesar da busca por termos
precisos. Sendo assim, sobraram 13 artigos para estudo.

Os estudos estédo categorizados, compilados e discutidos diante do que se
segue, tendo obtido como resultado apds filtro acima exposto os seguintes artigos

cientificos:

Kim et. al (2019) realizaram estudo comparativo entre um produto chamado
SF-01, que tem em sua composicao esferas porosas de PCL, e o Ellansé®, com o
intuito de verificar a durabilidade dos produtos, bem como qual traria maior

elasticidade a pele. Para tal, utilizaram de ratos de laboratério.

Apesar de indicarem que o produto nédo licenciado possui melhores resultados
em virtude de ter esferas de PCL maiores, e em estado poroso, indica 0s autores que
o Ellansé® é um poderoso preenchedor dérmico, auxiliando na producao de colageno
pela pele. Segundo os mesmos, houve percepcao de que os resultados continuam a

ser vistos mesmo 24 semanas apoés a aplicacao.

Com o intuito de verificar a seguranca e a eficacia da aplicacédo do Ellansé ®,
no tergo superior dos pacientes, especificamente na regido da testa, Bae et. al (2016)
utilizaram como dado amostral uma populacéo de 58 pacientes (57 mulheres, 98%; 1
homem, 2%), com idade entre 20 e 65 anos, entre outubro de 2013 e outubro de 2015.
A razéo indicada pelos pacientes para fazer o tratamento de contorno da testa foram
contorno irregular ou uma concavidade devido a uma saliéncia da sobrancelha

proeminente e uma saliéncia 0ssea frontal relativa.
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Fotografias da area da testa foram tiradas antes do tratamento e em 1, 3, 6,
12 e 24 meses de acompanhamento feito por visitas. Por meio de fotografias, foi
realizada avaliagdo por médicos usando a Estética Global Avaliacdo da escala de
melhoria (GAIS) para eficacia onde a nota 3 era atribuida a “extremamente melhor”,
nota 2 para “muito melhorado”, nota 1 para “melhorou”, 0 para “sem alteracéo” e 21
para “piorou”. A pontuagcdo meédia foi de 2,14 no primeiro més, 2,38 no terceiro més,

2,50 no sexto més, 2,45 no décimo segundo més, e 2,33 no vigésimo quarto més.

Como beneficios, indicam os autores que o preenchedor a base de PCL é uma
boa opcdo para aumento de tecido mole da testa, uma vez que é seguro e tem
favoravel de longa duracéo eficacia cosmética, bem maiores que o Acido Hialurdnico,

por exemplo.

FIGURA 5: FOTOGRAFIAS COM APLICACAO NA TESTA

Figure 3. Photographs of the foreheads of 2 female patients at baseline (A and E), and 3 (B and F), 12 (C and G), and 24

months (D and H) after the initial treatment. The reasons for the augmentations were uneven contours in both patients.

After polycaprolactone Injection, the uneven outline was corrected and volumization of the area was performed. After 24
months, the efficacy was well preserved in both patients.

Fonte: Bae et. al (2016)

Ja os estudos de Melo et. al (2017) tinham como objetivo analisar o uso do
Ellansé® para aumento de volume e rejuvenescimento em diversas regides da face
(testa, area facial superior, temporal, nariz, area malar, rugas do mento, dobras

nasolabiais, dentre outros locais.
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Um grupo multinacional e multidisciplinar de especialistas em cirurgioes e
dermatologistas convocados para desenvolver recomendagdes com uma perspectiva
mundial sobre técnicas de um estimulador de colageno a base de PCL.

A necessidade foi expressa em uma reunido inicial de especialistas durante a

qual todos os aspectos do produto foram revisados.

Todos o0s especialistas contribuiram dando sua experiéncia particular.
Posteriormente, por meio de analises cruzadas do documento compilado,
recomendacdes conforme relatadas nesta publicacdo foram estabelecidas. Além do ja
amplamente debatido efeito preenchedor do produto, os autores indicam que este é
um bioestimulador de colageno, com pouquissimos efeitos adversos. Ndo hé relatos
de granulomas, e as taxas de edema séo baixissimas. Por fim, mencionam que o0s
principais beneficios séo restaurar o volume, redefinir contornos e reduzir rugas ao

mesmo tempo em que melhora a qualidade da pele.

FIGURA 6: APLICACAO DOS PACIENTES QUE UTILIZARAM O
ELLANSE®

Fonte: Melo et. Al (2017)
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O primeiro autor em conjunto com outros (MELO et. al, 2020) também fez uma
pesquisa para mencionar os beneficios da aplicacdo do PCL em conjunto com &cido
poli-Llactico (PLLA) - um &cido poliglicélico (PLGA) - sutura de suspensao reabsorvivel
com uma tecnologia 3D-cone e acido Hialurénico (HA). Como metodologia de estudo,
um conselho multidisciplinar e multinacional de cirurgifes plasticos e dermatologistas
foi convocada para desenvolver diretrizes usando um método de consenso
predefinido. O consenso foi definido como taxa de concordancia =283% entre o0s

participantes.

Os autores indicam como grande beneficio do PCL sua funcéo preenchedora
com maior prazo de durabilidade. Indicam, porém, que o PCL juntamente do o acido
hialurdnico trazem como beneficios a correcdo de linhas finas / rugas, melhoria da
qualidade da pele e embelezamento (por exemplo, realce / aumento dos labios,

aumento de volume adicional e assim por diante)

Lin e Christen (2020) mencionaram a complicagdo com tratamentos a base de
PCL. O estudo foi feito com 1111 casos. Apesar de pesquisarem os efeitos adversos,
0s autores concluem que o tratamento com este biopreenchedor é muito seguro, com

baixissimas complicacdes e quando ocorrem, sdo de natureza minima.

Lin (2018) fez um relato de caso de uma paciente de 46 anos que utilizou PCL
para restauracdo de volume facial. Antes e depois (12 semanas de acompanhamento),
as fotografias do tratamento foram analisadas e comparadas. Ndo houve hematomas
significativos. Imagens faciais pos-tratamento em comparacdo com o pré-tratamento
revelaram uma forma triangular mais reversa e em parte do rosto rejuvenescido com
témporas mais alargadas e queixo mais pontudo, o que pode ser bem observado nas

imagens, segundo o autor.

Na face superior, sobrancelhas mais embelezadas e um contorno melhor da
glabela, junto com o levantamento vertical e horizontal nas sobrancelhas e péalpebras,

que podem ser atribuidos ao volumizacéo da testa.
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No meio da face, observou como a ptose de compartimentos profundos de
gordura e papada foi corrigido, juntamente com uma projecao anterior rejuvenescida
apos o tratamento. Na parte inferior da face, houve segundo o autor melhora na
definicdo da linha da mandibula, melhora da projecéo e proporcéo do queixo e também

demonstrou uma melhoria significativa das linhas de marionete.

FIGURA 7: EVOLUCAO DE PACIENTE

Fonte: Lin (2018)

Os estudos de Moers-Carpi e Sherwood apud Lima e Soares (2020) tinham
como objetivo de demonstrar a eficacia, seguranca e longevidade de duas versdes da
PCL (versdo S x versao M). Os autores realizaram um ensaio clinico prospectivo,
randomizado e controlado de 24 meses, em 40 pacientes tratados para correcédo de
pregas nasolabiais. “Os resultados do estudo mostraram que aos 12 meses ambas
versdes mostraram bons resultados, com melhora sustentada em 90% e 91,4%, PCL-
S e PCL-M respectivamente. Aos 24 meses, o PCL-M mostrou-se mais eficaz que o
PCL-S, com melhora sustentada até o periodo de 2 anos do estudo, confirmando que

a versao PCL-M possui resultados mais duradouros que o PCL-S.”



FIGURA 8: EVOLUCAO DE PACIENTES COM AS DUAS VERSOES DO
PCL

(A)

Figure 2. A 57-year-old woman who received 1.3 mL of
Figure 1. A 43-year-old man who received 1.5 mL of PCL-1 PCL-2 in the left and 1.4 mL of PCL-2 in the right nasolabial
in the left and 1.0 mL of PCL-1 in the right nasolabial fold: (A}

Baseline and (B) 12 months after initial injection. Global 'GI’:QJ‘A)AB&::IIPQ""G 1B} 24 m;::‘;’l‘s after '"""Izz"lec“o:-
Aesthetic Improvement Scale ratings at 12 months were esthetic improvement e ratings at 24 months
much improved. were much improved.

Fonte: Moers-Carpi e Sherwood apud Lima e Soares (2020)
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5. CONCLUSAO

Apos o estudo de artigos compilados, compreende-se que a policaprolactona,
em especial o Ellansé®, muito mais do que um produto de grande valia no
preenchimento dérmico, também auxilia ha producéo de colageno. Os autores indicam
gue uma das maiores vantagens em relacdo a outros tratamentos € que os resultados
com a técnica podem ser vistos por longos periodos, de seis meses a dois anos,
segundo grande parte dos autores.

Ha também a indicacdo do uso do Ellansé®, em conjunto, com &cido
hialurénico, trazendo diversos beneficios, como a correcao de linhas finas, diminuicdo
de rugas, aumento de labios, dentre outros.

Ha que se dizer ainda que os autores indicaram pouquissimos efeitos
adversos, o que representa grande vantagem em relacdo aos outros tratamentos.

Necessario frisar ainda que, embora os estudos indiguem de maneira clara o
binbmio preenchimento e producdo de colageno como beneficios aparentes da
policaprolactona na estética facial, houve a constatacdo de que as pesquisas sao
recentes e em peqguena quantidade.

N&o ha duvidas de que novos estudos indiguem com mais profundidade a
atuacao da policaprolactona, bem como possiveis intercorréncias, o que trara ganho

cientifico evidente.
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