FACULDADE FACSETE

OBSTRUGCAO VASCULAR EM PREENCHIMENTOS COM ACIDO
HIALURONICO E A IMPORTANCIA DA HIALURONIDASE NA PREVENGAO
DE NECROSES

Andressa Sin Singer Magaldi

SAO PAULO
2022



Andressa Sin Singer Magaldi

OBSTRUCAO VASCULAR EM PREENCHIMENTOS COM ACIDO
HIALURONICO E A IMPORTANCIA DA HIALURONIDASE NA PREVENCAO
DE NECROSES

Monografia apresentada ao curso de
Especializacdo Lato Sensu da Faculdade
FACSETE, como requisito parcial para
conclusédo do curso de especializagao em
Harmonizacao Orofacial.

Area de concentracdo: Harmonizag&do
Orofacial.

Orientadora: Prof. Silvio Kello de Freitas

SAO PAULO
2022



FICHA CATALOGRAFICA

Magaldi, Andressa Sin Singer

Titulo: obstrucéo vascular em preenchimentos com &cido hialurénico e a
importancia da hialuronidase na prevencao de necroses / Andressa Sin Singer
Magaldi. — 2022.

Orientador: Silvio Kello de Freitas

Monografia (especializacdo) — Faculdade de Tecnologia de Sete Lagoas, 2022.

1. Hialuronidase. 2. Acido Hialurénico. 3. Obstruc&o vascular. 4. Necrose.
. Titulo.

Il. Camila Carassini.




FACULDADE FACSETE

Monografia intitulada "Obstrucdo vascular em preenchimentos com acido
hialurénico e aimportanciada hialuronidase na prevencéo de necroses" de
autoria da aluna Andressa Sin Singer Magaldi, aprovada pela banca

examinadora constituida pelos seguintes professores:

Prof. Silvio Kello de Freitas - Orientador

Profa. Claudia Caroline Bosio Meneses

Prof. José Augusto Cobra de Oliveira

Séo Paulo, 29 de agosto de 2022



Resumo

Este estudo tem como base uma revisao bibliografica da literatura a respeito da
obstrucéo vascular em preenchimentos com acido hialurénico e a importancia da
hialuronidase na prevencdo de necroses. A pesquisa foi realizada a partir da
busca de artigos cientificos nas seguintes bases de dados: Pubmed, Bireme,
Scielo e Google Académico no periodo de 2009 até 2022, e a partir dos termos:
hialuronidase, acido hialurénico, harmonizacdo orofacial, necrose, obstrucéo
vascular, tratamento. Durante o processo de envelhecimento, ocorrem
alteracbes na estrutura facial relacionados a perda de elasticidade tecidual e
gordura subcutanea, além da reabsorgdo 6ssea. Com as opc¢des de tratamentos
nao invasivos, a harmonizagéo orofacial aponta para o uso de preenchedores
faciais como forma de reposi¢ao volumeétrica e introduz o acido hialurénico a fim
de devolver simetria a face. O acido hialurénico é um preenchedor considerado
seguro por ser biocompativel e degradavel porém, pode apresentar riscos e
algumas complicacOes relatadas na literatura sendo, a mais preocupante delas,
a necrose, advinda de uma obstrucao vascular. Em geral, essas complicacdes
sdo decorrentes de inexperiéncia, técnica incorreta ou inerentes ao prorpio
produto. Para estes casos, a hialuronidase torna-se fundamental a fim de
degradar o acido hialurénico quando sua inje¢do causar a oclusdo de um vaso.
Foi possivel observar que ha um consenso em relacdo ao uso da hialuronidase
na abordagem priméria da isquemia, bem como na importancia do profissional
estar capacitado e habilitado para o manejo de tal intercorréncia, sendo a
prevencdo o melhor caminho a seguir, através de um total conhecimento da
anatomia vascular da face, um bom treinamento técnico do procedimento e uma

anamnese bem realizada.

Palavras-chave: hialuronidase, acido hialurénico, preenchimentos, Obstrucao

vascular.



Abstract

This study is based on a literature review of the literature on vascular obstruction
in hyaluronic acid fillings and the importance of hyaluronidase in preventing
necrosis. The research was carried out based on the search for scientific articles
in the following databases: Pubmed, Bireme, Scielo and Google Scholar from
2009 to 2022, and based on the terms: hyaluronidase, hyaluronic acid, orofacial
harmonization, necrosis, vascular obstruction, treatment. During the aging
process, changes occur in the facial structure related to the loss of tissue
elasticity and subcutaneous fat, in addition to bone resorption. With non-invasive
treatment options, HOF points to the use of facial fillers as a form of volumetric
replacement and introduces HA in order to restore symmetry to the face.
Hyaluronic acid is considered a safe filler because it is biocompatible and
degradable; however, it can present risks and some complications reported in the
literature, the most worrying of which is necrosis, resulting from vascular
obstruction. In general, these complications are due to inexperience, incorrect
technique or inherent to the product itself. For these cases, hyaluronidase
becomes essential in order to degrade HA when its injection causes occlusion of
a vessel. It was possible to observe that there is a consensus regarding the use
of hyaluronidase in the primary approach to ischemia, as well as the importance
of the professional being trained and qualified for the management of such
intercurrence, with prevention being the best way forward, through full
knowledge. of the vascular anatomy of the face, a good technical training in the

procedure and a well performed anamnesis.

Keywords: hyaluronidase, hyaluronic acid, fillers, VVascular obstruction.
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1 Introducgéo

O homem sempre buscou o belo, até mesmo os filésofos gregos
buscaram conhecimento sobre a beleza. Essa busca o leva a discussoes
sobre padrdes que a sociedade adota, através dos quais procura de todas as
formas sentir-se bem consigo mesmo e mais bem aceito pela sociedade.
Diversas areas de estudo procuram atingir o grau de beleza imposto pelo
homem e a Odontologia ndo fica a margem dessa corrida.
Concomitantemente a evolucdo da Ciéncia, a Odontologia contemporéanea
busca, através de bases cientificas, meios de fornecer aos pacientes
procedimentos que vao além do sorriso e promovem o equilibrio da face

como um todo (Thomé, Lins e Amorim, 2020).

E dificil pensar em novos conceitos usando as mesmas regras do
passado. Para entender a necessidade da harmonizagdo orofacial é
fundamental observar e vivenciar 0 momento da sociedade atual. Além das
correcdes intra-orais exercidas, o0 cirurgido-dentista, atravées da
harmonizacéo orofacial, pode analisar e intervir também na regido extra-oral,
oferecendo procedimentos néao invasivos, restabelecendo funcéo e harmonia.
(Cavalcanti, Azevedo e Mathias, 2017).

Durante o processo de envelhecimento, ocorrem alteracdes na estrutura
facial relacionados a perda de elasticidade tecidual e gordura subcutanea,
além da reabsorcao 6ssea. Com as opc¢des de tratamentos nao invasivos, a
harmonizagcao orofacial aponta para o uso de preenchedores faciais como
forma de reposicdo volumétrica e introduz o &cido hialurénico a fim de

devolver simetria a face. (Coimbra, Uribe e Oliveira, 2014).



O uso de preenchedores faciais € um novo avango para o cirurgido-
dentista, pois com eles no seu arsenal terapéutico, sera um grande acréscimo
no plano de tratamento multidisciplinar, podendo ser usados em tecidos
superficiais ou profundos em diversos tipos de tratamento, como correcdo de
ritides, cicatrizes atréficas e pequenos defeitos cutaneos, além da melhora

no contorno facial. (Coelho, 2016).

A medida que aumenta a conscientizacdo pulblica e a aceitacdo da
harmonizagao orofacial, aumenta o tamanho do mercado. O crescente
namero de cirurgibes-dentistas procurando e se especializando nesse ramo,
da-se por causa do amplo conhecimento que o mesmo tem sobre anatomia
facial, aliado & opgéo por técnicas pouco invasivas, deixando de ser algo
exclusivo da Medicina, conforme determina a Resolu¢cdo do CFO: Art. 1°.
Reconhecer a Harmonizagéo Orofacial como especialidade odontologica. Art
2°. Definir a Harmonizacdo Orofacial como sendo um conjunto de
procedimentos realizados pelo cirurgido-dentista em sua area de atuacao,
responsaveis pelo equilibrio estético e functional da face (Conselho Federal
de Odontologia. RESOLUCAO CF0O-198, de 29 de janeiro de 2019).

Segundo levantamento realizado pela International Society of Aesthetic
Plastic Surgery (2016), mais de 23 milhdes de procedimentos estéticos foram
realizados em 2016, ficando o Brasil em segundo lugar entre os
procedimentos nao-cirdrgicos e, estes, representaram 55% do valor total dos
procedimentos, dos quais as aplicacbes de toxina botulinica e
preenchimentos cutaneos foram os mais populares, sendo responsaveis por

97% dos procedimentos nao-cirurgicos. (Gutmann e Dutra, 2018).

O avanc¢o da harmonizacao orofacial nos ultimos anos tornou-se popular
rapidamente, oferecendo melhorias estéticas rejuvenescedoras que antes sé
eram possiveis com cirurgia, porém, a um custo mais baixo e com tempo de

recuperacao limitado ou nulo (Funt e Pavicic, 2013).

Dentre os preenchedores de maior utilizacdo e aceitacdo nos dias atuais
esta o acido hialurbnico, um polissacarideo constituido pelo acido D-
glicurdnico e N-acetilglicosamina. “O acido hialurbnico esta presente na

matriz extracellular dos tecidos conjuntivos, fluido sinovial, humores aquoso
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e vitreo. Na pele forma a matriz fluida elastoviscosa que envolve as fibras
colagenas, elasticas e estruturas intercelulares. Sua concentracdo na pele
tende a diminuir com a idade, o que resulta em diminui¢cao da hidratacao local
e torna a derme menos volumosa com tendéncia a formar ritides” (Crocco,
Oliveira e Alessi, 2012).

Em relacdo a sua origem, o acido hialurénico pode ser de origem animal
ou sintética: o de origem animal é proveniente de fluido sinovial da derme,
cavidade das articulagbes, corddo umbilical e derme de crista de galo, que
depois de extraido € interligado com divinil sulfona; o de origem sintética é
extraido da fermentacdo bacteriana. Ele é indicado para correcdo de ritides,
sulcos, cicatrizes de acne, preenchimento labial, volumizacdo facial de
carater estético ou pos-traumatico, entre outros. Em sua apresentacdo de
baixa viscosidade é utilizado em preenchimentos mais superficiais e o de alta

viscosidade em tecidos mais profundos. (Ferreira e Capobianco, 2016).

Apesar de sua biocompatibilidade, este produto pode apresentar riscos e
algumas complicagdes relatadas na literatura, dentre elas eritemas, edemas,
hematomas, nddulos, reacdes alérgicas e a mais preocupante delas, a
necrose. Em geral, essas complicacbes sao decorrentes de inexperiéncia,
técnica incorreta ou inerentes ao prorpio produto (Crocco, Oliveira e Alessi,
2012).

A necrose representa um evento raro, mas de grande importancia, com
maior prevaléncia quando o &cido hialurbnico € injetado na glabela,
considerado local de maior risco de necrose em decorréncia da compressao
local ou injecao intra-arterial na artéria supratroclear e seus ramos. A
segunda area com a mais alta expressividade de casos é no sulco nasolabial,
como consequéncia da compressao local ou também da injecdo intra-arterial

na artéria supratroclear e seus respectivos ramos (Santoni, 2018).

A necrose é resultado da interrupcdo do suprimento vascular local, por
obstrucao arterial ou venosa, que desencadeia morte celular por hipoxia e,
consequentemente, morte tecidual (Bravo et al., 2015). Os principais fatores
gue proporcionam essa interrupcao seriam: a obstrucdo franca vascular, ao

injetar de forma direta o acido hialurénico na luz do vaso; a compressao
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arterial externa pelo produto ou edema e a presenca de lesdo vascular (Bravo
et al., 2015). A oclusdo arterial aguda pelo preenchimento com acido
hialurénico é responsavel pela maioria dos casos de necrose cutanea por
isquemia. Os danos podem ser locais e causar cicatrizes e desfiguracdes ou,
em casos mais raros, a substancia pode ser transportada pelos vasos de
forma retrégrada. Com isso, o produto pode formar émbolos, causando
isquemia em uma segunda area, a exemplo da cegueira embdlica e do
acidente vascular cerebral (Reis et al., 2021). O paciente pode apresentar
como sinal da embolizagdo: dor, palidez local, livedo reticular que evolui para
a formacao de bolhas, Ulceras e necrose tecidual. Sinais e sintomas podem
ser discretos, mas incluem dor fora de propor¢cdo ou branqueamento (Daher
et al., 2019; Crocco, 2012). J4 a oclusdo da artéria retiniana é um evento raro
gue ocorre quando o preenchimento dérmico entra na circulagdo ocular por
meio retrogrado do fluxo arterial apos injecdo intra-arterial inadvertida em um
dos ramos distais da artéria oftalmica. Estes incluem a artéria angular e as
artérias zigomatico temporal, zigomatico facial e dorsal nasal. As artérias
supratroclear e supraorbital também sédo ramos terminais da artéria oftalmica
(Funt e Pavicic, 2013). Em caso de suspeita de necrose da artéria oftalmica,
€ recomendado entrar em contato de forma imediata com o oftalmologista
(Bravo et al., 2015).

A oclusdo venosa é atipica, mas pode ocorrer onde previamente ja existia
algum grau de obstrugao. Pode ocorrer, ainda, em locais onde foi infiltrada
uma grande quantidade de volume material, principalmente onde ha
significativa tenséo e o tecido esté restrito, como em cicatrizes, cujo tecido
ndo apresenta uma elasticidade comum (Daher et al., 2019). As oclusdes
venosas geralmente manifestam sintomas de forma mais tardia,
apresentando-se com menor dor local Os fatores de risco associados a
aplicacao intravascular de acido hialurénico sao: areas injetadas (locais
proximos ao de vasos conhecidos ou injecao profunda), tamanho da haste da
agulha (as de menor diametro tém uma tendéncia maior a penetrar o limen
do vaso), cicatriz prévia (causa estabilizacao e fixacdo das artérias no lugar,
0 que favorece a penetracdo desses vasos por agulhas) e volume do produto

(a quantidade € diretamente proporcional a possibilidade de obstrucao
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vascular) (Bravo et al., 2015) e com manifestacdes cutaneas de evolucao

lenta, tal como tom azulado na pele (Crocco, 2012).

Desta maneira, é essencial que o profissional conheca os produtos que
utiliza e esteja capacitado para proceder com o manejo das possiveis

complicacbes (Gutmann e Dutra, 2018; Crocco, Oliveira e Alessi, 2012).

Sendo assim, o objetivo deste trabalho é apresentar, através de uma
revisdo de literatura, estudos que mostram casos de obstrugcéo vascular ou
necrose decorrente de preenchimentos com acido hialurénico, como uma das
complicagbes que mais assustam o cirurgido-dentista, e seus protocolos de
tratamento e/ou prevencdo, especialmente com a aplicacdo da enzima
hialuronidase, como elemento essencial no manejo de tal intercorréncia para

evitar a evolucdo para necrose.
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2 Objetivo

2.1 Geral

Apresentar e descrever 0os processos de ocorréncia de obstrucdo vascular
causados por preenchimentos com acido hialurbnico e a importancia da

hialuronidase na prevencéo da evolugdo para necrose.

2.2 Especifico

7

Descrever como a hialuronidase € fundamental na resolucdo de
complicagdes e intercorréncias de obstrugéo vascular decorrentes da utilizagao

do &cido hialurébnico como um material preenchedor.
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3 Revisao de Literatura

3.1 A busca pelabeleza e a HOF

O envelhecimento consiste em um processo natural e inevitavel para toda
e qualquer espécie. Nos seres humanos é mais perceptivel por volta dos trinta
anos de idade, afetando diretamente a harmonia da face, reduzindo as fungdes
da pele, elevando as consequéncias oriundas de fatores intrinsecos e
extrinsecos (Saboia, Cabral e Neres, 2021).

Atualmente, a demanda por procedimentos estéticos cresce
exponencialmente. O conceito de rosto bonito mudou com o tempo e 0s
individuos estdo dando mais valor e atencdo a questdo da harmonia facial do
gue a um rosto com tracos perfeitos. A harmonia estética facial esta diretamente
ligada ao sorriso, que por sua vez também é formado pela combinacdo de
componentes faciais, além dos dentes e gengiva. (Jesus, Vieira e Vieira, 2016).

S&o diversos os produtos existentes no mercado com o objetivo de
prevenir o envelhecimento da pele, entretanto, a literatura € clara quanto a
necessidade de maiores estudos que venham comprovar a real durabilidade e
efetividade dos produtos cosméticos sobre a pele (Dantas et al., 2019).

A busca pelo sorriso perfeito, onde a harmonia facial reina, € sinbnimo de
beleza que cada vez mais tem sido procurado nos consultérios odontolégicos, o
gue leva ao surgimento de diversas técnicas e procedimentos que possibilitam a
harmonizacao orofacial, dos quais pode-se destacar o uso do acido hialurénico
e da toxina botulinica. (Santos, 2017).
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E importante compreender que a beleza é caracterizada como um
conjunto de atributos faciais e corporais que sejam agradaveis ao olhar da
sociedade, entretanto o seu conceito podera ser alterado conforme a idade,
etnia, género e cultura presente, sendo muito mais fundamentada por opinides
pessoais. Todavia, ha anos é comum a estipulacdo de padrdes estéticos que
sejam mais simétricos, definidos e, consequentemente, considerados mais

atrativos (Vasconcelos et al., 2020).

3.2 O acido hialurénico como preenchedor

A versao sintética do acido hialurénico foi desenvolvida em 1989 por
Endre Balazs, entretanto a sua duragdo maxima apos aplicada no organismo era
de vinte e quatro horas. A origem pode se dar por meio de animais, através da
extracdo da crista de galo, ou sintética pela fermentacéo de bactérias da familia

de Streptococcus (Saboia, Cabral e Neres, 2021).

A utilizacdo de preenchedores orofaciais para repor a perda de volume
inerente ao envelhecimento cutaneo e criar uma aparéncia mais jovem, € um dos
procedimentos estéticos mais disponiveis e comercializados. A taxa de novos
agentes preenchedores que sao lancados no mercado cosmético €
acompanhada pelo aumento da popularidade desses procedimentos estéticos.
Particularmente, preenchimentos com o &cido hialurénico ganham destaque
nesse meio em virtude do baixo potencial de ocasionar reagédo alérgica e nao
requerer teste cutaneo. Apesar deles ndo serem permanentes, a maioria tem
uma duracao significativa. Além disso, o procedimento é relativamente rapido de
executar e o paciente deve sentir pouco desconforto se forem usadas técnicas

apropriadas de controle da dor. (Beasley, Weiss e Weiss, 2009).

O preenchimento a base de acido hialurénico encontra-se em destaque
porque o &cido hialurbnico estd normalmente presente em varios tecidos do
corpo humano, isto é, ele € um dos componentes da matriz extracelular da derme
e fornece suporte para outros tecidos. Sua capacidade de captura de grandes
guantidades de agua, conforme visto no processo de cicatrizacdo de feridas e

na lubrificacdo das articulagdes, fazem do gel de acido hialurébnico um material
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higroscépico. O gel de acido hialurénico € usado como um preenchimento
reabsorvivel e sua duracdo é de cerca de seis meses a um ano para a maioria
dos pacientes, embora pequenas Vvariagbes ocorram dependendo da

guantidade, anatomia e caracteristicas individuais. (Funt e Pavicic, 2013).

O &cido hialurénico € um preenchedor que apresenta propriedades
elasticas favoraveis, sendo resistente a compressdo, apresentando a
capacidade de devolucdo de volume e, inclusive, de protecdo as estruturas
anatdémicas circunvizinhas contra for¢cas e/ou traumas do meio exterior. Apés a
sua aplicacéo na derme, esta substancia permite que fibras colagenas se movam

facilmente através da substancia intersticial (Bernardes et al., 2018).

A literatura descreve o acido hialurébnico como um componente presente
naturalmente no organismo de todos os tecidos conjuntivos. Além disso, a sua
estrutura quimica é caracterizada como semelhante entre diferentes espécies, o
gue reduz o risco de reacdes imunolbgicas indesejadas. Deste modo, por se
tratar de um preenchedor natural, que sofre degradacdo gradual, apresenta
baixos indices de intercorréncias associadas a sua rejeicdo e a reacdes
granulomatosas. Ademais, no caso de um problema decorrente da sua utilizacao
€ possivel induzir a sua degradacao por meio do uso de hialuronidase (Santos e
Lima, 2021).

O &cido hialurénico comercial € obtido a partir de fontes animais ou
bacterianas, e sua caracterizacéo fisico-quimica e biolégica € importante para
diferenciar suas indicacdes e aplicacdes clinicas. De acordo com a finalidade, a
técnica pode ser realizada com agulhas ou canulas e diferem quanto a
profundidade, volume, velocidade e precisdo de injecdo. As vias de acesso
também variam de acordo com o local de aplicacédo e o polimero pode ser de
dois tipos, com ou sem crosslink, onde o primeiro confere estabilizacédo ao acido
hialurénico por meio de substancias causadoras de ligagdes intermoleculares, e
0 segundo ndo possui essa caracteristica estabilizadora (Gutmann e Dutra,
2018).

3.3 Obstrucao vascular causada por preenchimento de acido hialurénico
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Muitas complicagbes podem ser evitadas por meio da realizacdo de uma
anamnese criteriosa, onde serédo avaliados pontos importantes como disturbios
gue poderéo ocasionar hemorragia, gestantes, lactantes, pessoas com algum
tipo de hipersensibilidade aos componentes do &cido hialurénico, pacientes com
doencas autoimunes, diabetes descompensada e individuos que facam o uso
rotineiro de medicacdes fitoterapicas ou anticoagulantes (Saboia, Cabral e
Neres, 2021).

As complicagfes do preenchimento utilizando o acido hialurénico podem
ser divididas em precoces e tardias, de acordo com o seu tempo de surgimento
(Daher et al., 2019). Dentre elas, a injecdo de preenchedores em regides
orofaciais pode produzir complicacbes graves e de grande complexidade do
aporte sanguineo da face, como embolizacdo, compressao vascular ocasionada

por grandes injecoes de material e até cegueira (Barbosa et al., 2021).

A aplicacao acidental de &cido hialurénico nas artérias faciais pode causar
a embolizacdo e a oclusao vascular, promovendo isquemia local, elevando o
risco de necrose; em regides especificas podera ocorrer anormalidades visuais,
inclusive cegueira e, em raros casos mais agressivos, um acidente vascular
encefalico. Portanto, € fundamental o conhecimento da anatomia vascular por
parte do cirurgido-dentista, a fim de que os riscos de complicacdes sejam

reduzidos para todos os preenchedores injetaveis (Jones et al., 2021).

E importante que as zonas de riscos da face sejam evitadas durante os
procedimentos estéticos que englobem o uso do acido hialurénico como material
preenchedor a fim de se evitar essas complicacdes graves. Normalmente a sua
aplicagdo em camadas mais superficiais, exceto glabela, apresentardao riscos
minimos, com resultados muito satisfatérios. Porém, quando aplicado em maior
profundidade, como o plano supraperiosteal, a atencao devera ser redobrada e,

caso necessario, o uso de hialuronidase sera recomendada (Tamura, 2013).

Um dos pontos positivos € que ha seguranca no uso dos preenchedores
a base de acido hialurbnico e isso se deve as importantes propriedades do
material, como biocompatibilidade e reversibilidade (Abduljabbar e Basendwh,
2016). Essas caracteristicas corroboram para que os casos de complicacbes
clinicas graves sejam raros e/ou transitérios (Doerfler e Hanke, 2019).

Entretanto, uma aplicacao intravascular, compresséao inadvertida ou espasmo
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vascular podem gerar danos permanentes na face, mesmo que em rarissimas
circunstancias sendo, de fato, um tragico evento tanto para o paciente quanto

para o profissional (Robati & Almasi-Nasrabadi, 2018).

Na oclusdo intravascular ocorre uma importante alteracdo no fluxo
sanguineo, onde o primeiro sinal clinico nos tecidos adjacentes a oclusdo de
uma artéria € a isquemia (Snozzi e van Loghem, 2018). Se o fluxo sanguineo
néo for restabelecido, o processo culminara em necrose tecidual (King et al.,
2020).

Diante de uma embolia arterial, sinais clinicos evidenciados na pele sao
fundamentais para que o profissional possa intervir em tempo habil no curso da
lesdo, o que torna o diagndstico precoce imprescindivel. (King, Covery e Davies,
2018). Dentre esses sinais pode-se observar a palidez da pele, livedos
reticulares, cianose tecidual, pustulas, definicdo da area acometida e ulceracao
(Philipp-Dormston, 2021).

A fase de palidez de pele € momentanea, de inicio imediato (< um minuto)
e, frequentemente, acompanhada de dor subita e extraordinaria — o que nao é
uma caracteristica dos preenchimentos em tecidos moles (King et al., 2020;
Snozzi e van Loghem, 2018). A fase de livedo reticular pode ocorrer entre alguns
minutos até algumas horas e a fase de cianose entre dez minutos até horas,
devido a falta de oxigenacao tecidual (King et al., 2020). Um sinal clinico muito
importante de um tecido em processo de necrose é o resfriamento da area
acometida (King, Covery e Davies, 2018). A fase vesicular ja surge como o
primeiro sinal de necrose cutanea, em torno de um a trés dias apos o inicio do
evento adverso (Goodman et al. 2020). E, por ultimo, as fases de demarcacéo e
ulceracao podem durar entre alguns dias até semanas, seguidas por cicatrizacao
por segunda intencdo. Portanto, o diagndstico é totalmente clinico e envolve a

andlise da coloracdo da pele e da capilaridade das artérias (DeLorenzi, 2017).

3.4 O uso e aimportancia da hialuronidase para evitar necrose

Tanto para correcdes pos preenchimentos ou tratamento de complicacdes

oriundas do acido hialurénico, a enzima hialuronidase é recomendada. Dentre
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0S usos terapéuticos da hialuronidase autorizados pela FDA, encontram-se:
infusdo de fluido subcutaneo (hipoderméclise), uso adjuvante para acelerar a
absorcdo e dispersdao de drogas no tecido subcutaneo ou para controlar
extravasamento e uso adjuvante para promover a absor¢cdo de meios de
contraste na angiografia do trato urinario (urografia subcutanea). Na Europa, a
hialuronidase foi aprovada para, além dos usos citados, ser usada no aumento

da absorcao de hematomas (Mena et al., 2020).

No entanto, a hialuronidase tem uma variedade de usos além de suas
indicagOes aprovadas. Na harmonizagao facial, seus usos off-label incluem a
dissolugéo de preenchimentos de &cido hialurdnico, o tratamento de reacdes
granulomatosas de corpo estranho e o tratamento de necrose cutanea associada
a injecdes de preenchimento. O tratamento e a aplicacdo da hialuronidase sao
geralmente bem tolerados e os eventos adversos séo raros. No entanto, alguns
efeitos colaterais foram relatados, como prurido temporario apos a injecéo e

reacOes alérgicas (Mena et al., 2020).

A injecdo de hialuronidase é frequentemente indicada para o tratamento
de nddulos, granulomas e necrose decorrente da aplicacdo de acido hialurdnico,
pois garante resultados rapidos e melhores quando comparados a utilizacao de

corticoides orais e injetaveis. (Gutmann e Dutra, 2018).

Ainda que seja um material de origem natural e de biocompatibilidade
excelente para o organismo humano, o &cido hialurbnico quando ocasiona
complicacdes, faz com gque seja necessario um atendimento rapido e assertivo
a fim de que o risco de sequelas, marcas inestéticas e morbidades sejam
evitados, sendo a hialuronidase frequentemente utilizada para estes fins

(Balassiano e Bravo, 2014).

O uso precoce e intensivo de hialuronidase no caso de complicagfes
envolvendo preenchimentos de acido hialurdnico é altamente recomendado para
limitar a extensdo e a gravidade do dano tecidual apdés comprometimento
vascular. A dosagem depende do produto usado, sendo menores para a
remocao de nddulos (50-150 U) e maiores em caso de injecdo intravascular
inadvertida (1500 U) (Wollina e Goldman, 2020).



20

Em casos mais graves, a aplicacdo do acido hialurénico podera propiciar
a perda de visdo ou sintomatologia dolorosa nos olhos, de forma quase que
instantanea, sendo importante interromper a aplicagcdo e entrar em contato com
a assisténcia médica o mais rapido possivel, a fim de que seja aplicada a

hialuronidase da forma mais eficiente possivel (Abduljabbar e Basendwh, 2016).

Em se tratando de efeitos colaterais, a hialuronidase pode provocar
prurido local e reacdes alérgicas. A incidéncia de reacdes alérgicas € relatada
como 0,05% a 0,69%, e urticaria e angioedema com prevaléncia de menos de
0,1%. Foi observada maior chance de ocorrer reacdo alérgica em doses
superiores a 100.000 Ul por injec&o intravenosa. A maioria das reacdes alérgicas
a hialuronidase séo reacdes de hipersensibilidade imediata (edema eritematoso
apos uma a duas horas), mas reacdes de hipersensibilidade tardia também
podem ocorrer. Nesses casos, € indicada a aplicacdo de esterdides sistémicos,
anti-histaminicos e cremes com esteroides. Para evitar complicacdes
recomenda-se um teste cutaneo com 3 Ul de hialuronidase, principalmente em
pacientes alérgicos a coladgeno bovino e picadas de abelha (Mena et al., 2022).

Nos casos de pacientes alérgicos a picadas de abelha a enzima deve ser
contraindicada (Bravo et al., 2015) e pode ser necessaria em doses maiores em
pacientes que fazem uso de medicamentos com corticoides, estrogénios,
salicilatos, horménio adrenocorticotropico e anti-histaminico, uma vez que essas
medicacdes sdo mais resistentes a acao da hialuronidase (Gutmann e Dutra,
2018).

A hialuronidase é fundamental para casos de ocluséo vascular decorrente
da utilizagdo do acido hialurénico. A sua quantidade para aplicagdo dependera
da quantidade e profundidade de aplicacéo do acido hialurénico, podendo variar
de 1.000 U a 9.000 U (Sito, Manzoni e Sommariva, 2019).

Como a demanda por procedimentos a base de acido hialurénico subiu
na ultima década, € comum que a incidéncia de intercorréncias também seja
maior na literatura uma vez que, atualmente, € possivel observar uma
guantidade maior de profissionais de diferentes areas trabalhando com estética.

A hialuronidase € eficaz para a reversdo e considerada muito segura nos
tratamentos com o objetivo de tratar complicacdes decorrentes da utilizagcdo do
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acido hialurénico, além de ndo apresentar efeitos colaterais severos (Bravo et
al., 2021).

A degradacéo do acido hialurénico pela enzima hialuronidase nos casos
de intercorréncias € fundamental, a fim de se obter a permeabilidade e perfuséo
sanguinea do local acometido pela complicacdo. A melhor forma de aplicacao
relatada para uma acado efetiva da hialuronidase foi por meio da injecéo

subcutanea (Wang et al., 2017).

3.5 Protocolos atuais com uso de hialuronidase nas obstrucdes vasculares

causadas por preenchimento de acido hialurénico

Semelhantemente ao &cido hialurénico, a hialuronidase é uma enzima
existente de forma natural na derme. Esta enzima atua despolimerizando o acido
hialurénico e, com isso, reduz a viscosidade intercelular e eleva a permeabilidade

tecidual (Balassiano e Bravo, 2014).

Devido a sua atuacdo promovendo a hidrolise das ligagbes glicosidicas
decorrentes da aplicagcdo do AH, a hialuronidase devera ser aplicada o mais
rapido possivel em casos de suspeita de compressdo arterial ou injecdo
intravascular acidental. E recomendada que sua aplicacdo seja feita com
intervalo de uma em uma hora, com massagem local, aplicacdo de compressas
guentes e acompanhamento clinico. Ainda que seja eficiente para a degradacao
do &cido hialurénico, a enzima hialuronidase dependera do tempo, quantidade
injetada e do tipo do acido hialurdnico, ou seja, da reticulagdo do preenchedor
aplicado (Barbosa et al., 2021).

Se houver qualquer evidéncia de alteracéo visual apés a injecéo facial de
um preenchedor dérmico, a consulta imediata com um oftalmologista € essencial
(Funt e Pavicic, 2013). E consenso na literatura a injec&o de hialuronidase o mais
precoce possivel, apds as primeiras 24 horas do procedimento (Crocco, 2012;
Daher et al., 2019) porém, dando preferéncia para as primeiras 4 horas (Daher
et al., 2019). Nao ha uma padronizacdo quanto a dosagem do produto que deve

ser utilizada, porém sabe- se que € importante evitar a subdose, sendo
aconselhado infiltrar entre 450 e 1500 Ul em toda area afetada (Daher et al.,



22

2019). Esse procedimento deve ser seguido de compressas mornas e
massagem local para tentar aumentar o fluxo sanguineo e dissolver o €mbolo
(Gutmann e Dutra, 2018; Daher et al., 2019). Deve-se, ainda, reavaliar
constantemente a possibilidade de nova infiltracdo, visto que a hialuronidase &
degradada, diluida com fluido extracelular e difundida no tecido, diminuindo a

sua concentracdo com o tempo no tecido afetado (Daher et al., 2019).

Por enquanto, até que evidéncias mostrem o contrario, a aplicacao
externa simplesmente injetando a hialuronidase nas areas afetadas, e inundando
os vasos afetados por difuséo indireta, parece ser uma solucdo segura e eficaz

na maioria dos casos (DeLorenzi, 2017).

Com o novo protocolo sugerido de High Dose Pulsed HYAL (HDPH),
notou-se a reversdo completa de todos os sinais de isquemia e o0 retorno
completo ao normal. O diagndstico é totalmente clinico e envolve exame da pele,
observando sua cor e, principalmente, seu tempo de enchimento capilar. Casos
tipicos de obstrucdo vascular podem mostrar algum branqueamento, mas isso
muitas vezes passa despercebido, pois € apenas momentaneo. Uma aparéncia
de pele manchada, denominada livedo reticularis, € quase sempre aparente
(exceto em casos de hematomas graves) e o tempo de enchimento capilar é
muito lento. A utilizacdo dos orificios dos dedos de um instrumento (como a ponta
nao cortante de uma tesoura de sutura, por exemplo) ajuda a avaliar o

enchimento capilar (DeLorenzi, 2017).

A injecdo deve ser interrompida imediatamente se houver suspeita de
ocluséo. O tempo de recuperacao capilar deve ser avaliado em ambas as areas,
afetada e lado nao afetado, para comparacao. Um tempo de recuperacgéao capilar
atrasado indica um comprometimento arterial. Um tempo de recuperagéo capilar
rapido em um fundo de pele azulada, indica que o sistema venoso pode estar
comprometido. Recomenda-se que este tempo seja observado antes do
tratamento para avaliar o que é considerado normal para o paciente para
comparacao. A area deve ser massageada com firmeza, aplicando calor na area
para estimular a vasodilatacdo. O CMAC (Consensus on Minimizing the Risk of
Hyaluronic Acid Embolic Visual Loss and Suggestions for Imediate Bedside
Management) recomenda a reconstituicdo de 1.500U de hialuronidase com 1 mi

de hipoclorito de sddio bacteriostatico a 0,9% ou lidocaina 1-2% (ou alternativa
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adequada), empregando um modelo de dosagem pulsado de alta dose
(DeLorenzi, 2017).

A avaliacao clinica do paciente deve ser continua e persistente. O objetivo
do tratamento é a completa dissolucédo da obstrucdo do preenchedor agressor.
Deve haver concentracao suficiente de hialuronidase no local certo e por tempo
suficiente para resultar em hidrolise completa (preenchimentos reticulados
levardo mais tempo para se degradarem enguanto, em contraste, nos testes in
vitro do autor, o AH nao reticulado foi hidrolisado quase instantaneamente, com
liquefagdo completa em apenas alguns segundos de contato direto com a

enzima) (DelLorenzi, 2017).

Para garantir que a area afetada seja exposta a quantidades adequadas
da enzima, sdo necessarias altas concentracdes dentro da area afetada. Foi
evidenciado, em modelos animais, que &cido hialurénico residual foi encontrado
no limen do vaso ap6s submersao em hialuronidase por uma hora (Rauso, et
al., 2020). Isso evidencia a potencial necessidade de redosagem em uma hora
(Murray et al., 2021).

O objetivo do tratamento com o protocolo HDPH é inundar o tecido
isquémico com hialuronidase suficiente para quebrar o preenchimento de AH e,
como a enzima estd sendo continuamente removida do sistema, deve-se
continuar reabastecendo-o, dai o cronograma de dosagem por hora (DelLorenzi,
2017).

A base do tratamento € com hialuronidase, mas um estudo confirmou que
a formacéo de trombos segue a injecdo de AH intra-arterial desde o inicio. Isso
reforca a necessidade de manejo imediato para evitar o acimulo de trombo
vermelho. E importante afirmar que os antiplaquetarios ndo dissolvem o trombo
estabelecido, eles reduzem a aglomeracéo de plaguetas, mas nao interrompem

a coagulacéao (Murray et al., 2021).

A regido nasal e o sulco nasolabial sdo as areas com o segundo e terceiro
maior risco de cegueira devido as inUmeras anastomoses vasculares entre 0s

sistemas carotideo interno e externo nessas regiées (Kestemont e Winter, 2016).

Os sintomas iniciais de oclusado arterial aparecem imediatamente apds a

injecdo, incluindo dor aguda unilateral e clareamento da pele na maioria dos
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casos. Nas primeiras horas pode ocorrer livedo, seguido de descoloracdo azul-
acinzentada da pele, o tempo de preenchimento capilar (recuperacdo da
coloracdo da pele) € aumentado. ApoOs 24-72 h, bolhas e crostas podem

aparecer e progredir para ulceracfes e necrose cutanea (Delorenzi, 2014).

O tratamento € baseado na hialuronidase e o diagndstico precoce e o
tratamento bem realizado permitem a recuperacao sem sequelas na maioria dos

casos (Rouanet et al., 2021).

A condicao clinica do paciente deve ser reavaliada varias vezes ao dia.
De imediato, mediante sintomas de dor aguda e branqueamento da pele, o
protocolo envolve 1500 U de hialuronidase diluidas em 1 a 5 ml de soro
fisiologico 0,9%, dependendo da superficie da pele a ser tratada. A enzima é
injetada em sua totalidade no tecido subcutaneo e no plano muscular utilizando
uma canula 25-G inundando toda a superficie macroscopicamente afetada da
pele. Recomenda-se o uso da agulha somente se a ponta do nariz for afetada.
A injecao é repetida a cada 8 h até que o tempo de enchimento capilar volte ao
normal em compara¢do com a area contralateral saudavel. Apos fase imediata,
em estagio inicial, correspondente a fase de livedo, a pele € classicamente
avermelhada, mas pode aparecer azul acinzentado, o tempo de enchimento
capilar é lento (maior que 3 segundos). Essa fase geralmente aparece nas
primeiras horas e pode durar mais de 24h. O protocolo envolve 1500 U de
hialuronidase a cada 6 h até que o tempo de enchimento capilar volte ao normal.
Os métodos de preparacao e injecao sdo os mesmos descritos na fase imediata.
Ja em estagio atrasado de gerenciamento, geralmente apos 24-72 h, os sinais
clinicos incluem vesiculas, crostas, ulceracbes e levam a extensa necrose.
Nessa fase o protocolo envolve aplicacdo de hialuronidase 1500 U a cada 2 h
até que o tempo de enchimento capilar volte ao normal. Os métodos de
preparacao e injecao sao os mesmos descritos anteriormente. A hospitalizagao
€ recomendada se a evolucao for desfavoravel apds o inicio do protocolo
(Rouanet et al., 2021).

Como tratamento coadjuvante, compressas mornas sao aplicadas para
aumentar a vasodilatacdo e uma massagem vigorosa é realizada por dez min
para fragmentar o émbolo. O tratamento com anti agregador plaquetario €

iniciado com 75 mg de &cido acetilsalicilico, uma vez ao dia, até normalizar o
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tempo de recoloracdo da pele. Antibioticoterapia e cuidados locais sédo instituidos

se houver sinais de superinfeccdo cutanea (Rouanet et al., 2021).

Para outros autores ndo ha evidéncia direta de que a Aspirina (AAS)
previna a agregacao plaquetaria no caso de oclusédo relacionada ao acido
hialurénico. No entanto, sugere-se como razoavel, se seguro fazé-lo, com base
na extrapolacdo de evidéncias de sindrome coronariana aguda; neste caso,
prescrever 300mg como dose Unica de ataque e 75mg diarios até que a oclusao
seja dissolvida e o tecido tenha sido reperfundido. Se o paciente for alérgico ao
acido acetilsalicilico (AAS), pode-se usar clopidogrel na dose Unica de ataque de
300mg, seguida de 75mg diarios.(Murray et al., 2021).

Pasta de nitroglicerina e oxigénio hiperbarico ndo séo terapias auxiliares
baseadas em evidéncias para o manejo precoce do comprometimento vascular
causado por preenchimento de AH reticulado, mas ainda sdo recomendados
pois todas as medidas devem ser tomadas para reverter tal comprometimento.
O CMAC aconselha um suporte rigoroso as feridas para otimizar a cicatrizacéo,
evitando esterdides, antibidticos e antivirais sem indicagdo. (Murray et al., 2021).

O tratamento com anti-herpético deve ser iniciado em caso de duvida com
a reativacdo do herpes. Em caso de edema grave, a corticoterapia pode ser
iniciada em 1 mg/kg/dia de prednisolona. Em caso de necrose extensa e crucial,
a anticoagulacao curativa € administrada com heparina subcutéanea ajustada ao
peso do paciente até a normalizacdo da pele. Hiperbarico oxigenoterapia de

sessdes de 90 minutos por dia pode ser prescrita (Rouanet et al., 2021).

Em estudo que teve como objetivo determinar a dose efetiva e o intervalo
de administracdo das injecdes de hialuronidase em um modelo animal de
necrose de pele, observaram que a injecdo repetida pode ser necessaria para
uma acgéao eficaz da hialuronidase a fim de reverter a obstrucéo arterial causada
pelo preenchimento, mesmo que a dose Unica seja suficiente em quantidade.
Através desse estudo, concluiram que um melhor progndstico pode ser obtido
com a administracdo de doses repetidas — em vez de uma dose Unica — de
hialuronidase, mesmo quando a quantidade da dose Unica administrada é a
mesma. Além disso, quando ha isquemia cutanea ou necrose cutanea iminente
devido a injecdo de &cido hialurdnico, recomendam que a hialuronidase seja
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injetada o mais rapido possivel e que uma dose alta de hialuronidase seja

repetida em intervalos inferiores a 1 hora (Lee et al., 2020).

4 Materiais e métodos

Este trabalho consiste em uma revisdo de literatura sobre obstrucéo
vascular em preenchimentos com acido hialurbnico e a importancia da
hialuronidase na prevencéo da evolucéo para necroses.

A pesquisa foi realizada a partir da busca de artigos cientificos nas
seguintes bases de dados: Pubmed, Bireme, Scielo e Google Académico no
periodo de 2009 até 2022. A partir dos termos: hialuronidase, &cido hialurénico,
harmonizagao orofacial, necrose, obstrugéo vascular, tratamento.

Para a execucao desse trabalho, foram utilizados critérios de inclusdo e
exclusdo por meio da leitura do resumo dos artigos, sendo selecionados nos
acervos digitais um total de 41 artigos.

Os critérios de inclusdo dos artigos selecionados foram artigos de revisao
de literatura e artigos de relato de casos clinicos que abordavam o assunto de
forma pertinente. Vale ressaltar que os artigos de casos clinicos selecionados
tiveram como critério de inclusdo a descricdo do uso da hialuronidase nos casos
de obstrucdo vascular ou necrose por preenchimento com acido hialurénico na

harmonizacao orofacial.
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5 Discusséo

A literatura € unanime em afirmar que de todos os procedimentos
estéticos existentes na area de harmonizacdo orofacial que visam o
preenchimento, o acido hialurénico € o material mais utilizado. A sua utilizacao
em larga escala se deve ao fato de ser um material biocompativel, reversivel,
resistente a compressao e que produz efeitos imediatos, devolvendo a
jovialidade por meio de volumizagéo, projecao e hidratacéo (Vasconcelos et al.,
2020; Dantas et al., 2019).

Ainda que seja considerado um biomaterial, muito seguro e de fontes
naturais, o acido hialurénico ndo esta livre de riscos e rea¢cdes adversas oriundas
de sua aplicacdo, como por exemplo: processos inflamatérios simples,
hematomas, edemas, cicatrizes e até infeccao e necrose tecidual (Vasconcelos
et al., 2020).

De todos esses efeitos adversos, a necrose tecidual, que advém da
obstrucdo vascular pela injecdo do acido hialurdnico, € a intercorréncia mais
prejudicial e tem como recurso terapéutico a administracao da hialuronidase para

sua reversao (Daher et al., 2020).

Por esse motivo, o tema desse trabalho é de extrema importancia para
gue o profissional possa diagnosticar as reagcdes adversas advindas de uma
obstrucédo vascular e saber como e quando intervir com a administracdo da

enzima hialuronidase.

De um modo geral, apés o procedimento de preenchimento com AH, o
paciente pode apresentar os sintomas caracteristicos de uma inflamacéo, como
rubor, edema, calor, dor e hematomas, mas se 0 paciente apresentar isquemia
com sintomatologia dolorosa e, que na palpacao pontual ndo reverte a coloracao
normal, necessita de intervencdo imediata, pois nesse caso, a literatura é

unanime naindicacao da intervencéo com administracéo de hialuronidase o mais
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precocemente possivel (Barbosa et al., 2021; Crocco, 2012; Daher et al., 2019;
Rouanet et al., 2021).

Por ser uma indicacéo off label, ainda ndo h4 um consenso na literatura
guanto a dosagem porém, sabe- se que é importante evitar a subdose, sendo
aconselhado infiltrar entre 450 e 1500 Ul em toda area afetada (Balassiano e
Bravo, 2014; Mena et al., 2020; Daher et al., 2019).

Barbosa et al., 2021, recomendam que sua aplicacdo seja feita com
intervalo de uma em uma hora, com massagem local, aplicacédo de compressas
guentes e acompanhamento clinico. Ressalta, ainda, que a eficiéncia da enzima
hialuronidase dependera do tempo, quantidade injetada e do tipo do acido

hialurénico, ou seja, da reticulagdo do preenchedor aplicado.

Gutmann e Dutra, 2018; Daher et al., 2019, concordam que esse
procedimento deve ser seguido de compressas mornas e massagem local para
tentar aumentar o fluxo sanguineo e dissolver o émbolo, ressaltando que deve-
se reavaliar constantemente a possibilidade de nova infiltracdo, visto que a
hialuronidase é degradada, diluida com fluido extracelular e difundida no tecido,
diminuindo a sua concentragcdo com o tempo no tecido afetado, o que corrobora
com a necessidade de aplicacdes repetidas e ndo uma Unica dosagem, mesmo
gue de quantidade total suficiente, como também foi citado por Lee et al., 2020,

sugerindo intervalos inferiores a uma hora.

DelLorenzi, 2017, recomenda a reconstituicdo de 1.500U de hialuronidase
com 1 ml de hipoclorito de sodio bacteriostatico a 0,9% ou lidocaina 1-2% (ou
alternativa adequada), empregando um modelo de dosagem pulsado de alta
dose, com o objetivo de inundar o tecido isquémico com hialuronidase suficiente
para quebrar o preenchimento de AH, devendo reaplicar a cada uma hora, assim
como sugeriram Barbosa et al., 2021 e Murray et al., 2021. Concorda, ainda, com
0s demais autores, que a area deve ser massageada com firmeza, aplicando

calor para estimular a vasodilatacao.

Ainda em concordancia com Barbosa et al., 2021, DeLorenzi, 2017 afirma
gue deve haver concentracéo suficiente de hialuronidase no local certo e por
tempo suficiente para resultar em hidrélise completa do AH pois, por exemplo,
os preenchimentos reticulados levardo mais tempo para se degradarem quando

comparados aos menos reticulados ou néao reticulados.
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Rouanet et al., 2021, difere dos demais autores, quando sugere que na
fase imediata da obstrucdo vascular, mediante sintomas de dor aguda e
branqueamento da pele, o protocolo envolve 1500 U de hialuronidase diluidas
em 1 a 5 ml de soro fisiologico a 0,9% repetindo a injecdo a cada oito horas até
gue o tempo de enchimento capilar volte ao normal em compara¢do com a area
contralateral saudavel, podendo esse intervalo ser reduzido para seis horas
guando alcancada a fase inicial correspondente a presenca de livedo reticular,
porém, esta de acordo quando afirma que, como tratamento coadjuvante,
compressas mornas devem ser aplicadas para aumentar a vasodilatacdo e uma

massagem vigorosa deve ser realizada para fragmentar o émbolo.

S&o levantadas, ainda, nos protocolos atuais, outras questdées como a
aplicacdo externa, simplesmente injetando a hialuronidase nas areas afetadas,
e inundando os vasos afetados por difusdo indireta, como uma solugdo segura
e eficaz na maioria dos casos, qguando comparada a inje¢ao intravascular direta,

conforme afirma DelLorenzi, 2017.

Também é unadnime entre os autores que o diagndstico € totalmente
clinico e envolve exame da pele, observando sua cor e, principalmente, seu
tempo de enchimento capilar recomendando, DelLorenzi, 2017, que este tempo
seja observado antes do tratamento para avaliar o que é considerado normal
para o paciente para comparacdo em caso de necessidade. Ressalta-se, ainda,
gue a condicdo clinica do paciente deve ser reavaliada varias vezes ao dia
(Rouanet et al., 2021).

No que diz respeito a formagédo de trombos vermelhos associados a
injecdo de AH, € importante afirmar que os anti agregadores plaquetarios nao
dissolvem o trombo estabelecido, eles reduzem a aglomeragcéo de plaquetas,
mas nao interrompem a coagulacdo (Murray et al.,, 2021). No entanto, é de
opinido comum entre os autores que, se for seguro fazé-lo, pode-se iniciar o
tratamento e manté-lo até a normalizacdo do tempo de recoloracdo da pele
(Murray et al., 2021; Rouanet et al., 2021).

Foi reforcado que a antibioticoterapia, a corticoterapia e a terapia com
anti-herpético s6 devem ser iniciadas mediante sintomas especificos que

venham a requerer tais medicagdes, como superinfeccao cutanea, edema grave
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e sinais de reativacdo do virus da herpes, respectivamente (Rouanet et al.,
2021).

Murray et al.,, 2021, ressaltou que o oxigénio hiperbarico ndo é uma
terapia auxiliar baseada em evidéncias para 0 manejo precoce do
comprometimento vascular causado por preenchimento de AH reticulado, porém
ainda é recomendada, pois todas as medidas devem ser tomadas para reverter

tal comprometimento.

Como terapia primordial e essencial ao manejo de uma obstrucéo
vascular causada por preenchimento de acido hialurénico, esta a aplicacdo da
enzima hialuronidase, a qual se mostrou eficaz e segura em todos os trabalhos
avaliados, mesmo tratando-se de um uso off label. Porém, por ndo haver
descricdo especifica em bula e ndo haver pesquisas com amostras clinicas sobre
a exata diluicAo e quantidade ideal de aplicacdo para esta intercorréncia,
infelizmente sua indicacdo permanece restrita a protocolos sugestivos de alguns
autores, sendo necessario que mais pesquisas esclarecam esses pontos.
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6 Concluséo

Através da analise dos artigos utilizados para a elaboracdo desta revisdo

de literatura, foi possivel concluir que:

1. A obstrucdo vascular causada pelo preenchimento de AH é rara,
porém podem ocorrer, e o cirurgido-dentista deve estar capacitado a
manejar tal intercorréncia, identificando precocemente as alteracdes
na coloracao da pele e o tempo de enchimento capilar;

2. Ouso da hialuronidase de forma imediata € essencial e, esta, deve ser
aplicada abundantemente, de forma subcutanea, inundando toda a
area afetada, devendo ser reaplicada em intervalos de no maximo uma
hora até a completa resolucdo da obstrucédo, a qual deve ser avaliada

clinicamente;

3. Como terapia coadjuvante, devem ser realizadas massagens
vigorosas com o0 objetivo de desfazer os émbolos e aplicadas

compressas de calor a fim de aumentar a vasodilatac&o;

4. Os antibidticos, esterdides e antivirais devem ser evitados se nao

houver sinal clinico que requeira sua prescricdo nessa fase;

5. Aterapia com anti agregador plaquetario deve ser iniciada, se seguro
for, em casos de suspeita de doencas cardiovasculares, para evitar a
formacédo de trombos vermelhos, e deve ser suspendida assim que

normalizarem-se 0s sinais de recoloracéo da pele;

6. A prevencdo ainda é a melhor opcdo e ela se da com a auto-
responsabilidade do cirurgido-dentista, em obter total dominio

anatémico da vascularizacdo da face, fazer uma boa anamnese, estar
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bem treinado a realizar o procedimento e apto a manejar possiveis

intercorréncias;

O uso off label da hialuronidase na HOF faz com que ainda nao haja
um protocolo definido para a sua administracdo, sendo necessario que
mais pesquisas sejam realizadas a fim de trazer um maior consenso
em relacdo a forma de aplicacdo para os casos de obstrucao vascular

por preenchimento de AH.
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