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Resumo

Recentemente tem-se observado, com o advento da Harmoniza¢do orofacial, uma grande demanda de pessoas,
principalmente mulheres, exibindo em suas redes sociais, ou em midias de uma forma geral, os tratamentos estéticos e
rejuvenescedores realizados. Dentre as regifes mais escolhidas, a dos labios parece ser uma das mais procuradas. Assim,
esta revisdo integrativa tem por objetivo pesquisar as principais complicagdes relativas ao preenchimento dos labios
com Acido Hialuronico (AH), com finalidade estética, e como foram tratadas. Foram selecionados artigos dos 10
altimos anos, utilizando-se das bases de dados da Biblioteca Virtual em Salde - BVS e PubMed obtendo uma amostra
de 107 publicagdes de casos clinicos que apos aplicagdo dos critérios de inclusdo e exclusdo resultou em 08 artigos que
foram incluidos nesta revisdo integrativa. Apo6s analise dos artigos incluidos na revisdo os resultados dos estudos
apontaram que dentre as principais complicagdes estdo os nédulos ou granulomas, entendidos como corpos estranhos.
Nestes casos a biopsia, na maioria das vezes excisional, foi apresentado como procedimento de tratamento.
Palavras-chave: Labio; Efeitos adversos; Acido hialurdnico.

Abstract

Recently, with the advent of Orofacial Harmonization, there has been a great demand of people, mainly women,
exhibiting in their social networks, or in the media in general, the aesthetic and rejuvenating treatments performed.
Among the most chosen regions, the lips seem to be one of the most sought after. Thus, this integrative review aims to
investigate the main complications related to filling the lips with Hyaluronic Acid (HA), for aesthetic purposes, and
how they were treated. Articles from the last 10 years were selected, using the databases of the Virtual Health Library
- BVS and PubMed, obtaining a sample of 107 publications of clinical cases that after applying the inclusion and
exclusion criteria resulted in 08 articles that were included in this integrative review. After analyzing the articles
included in the review, the results of the studies indicated that among the main complications are nodules or granulomas,
understood as foreign bodies. In these cases, biopsy, most of the times excisional, was presented as a treatment
procedure.

Keywords: Lip; Adverse effects; Hyaluronic acid.
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Resumen

Recientemente, con el advenimiento de la Armonizacion Orofacial, ha habido una gran demanda de personas,
principalmente mujeres, que exhiben en sus redes sociales, 0 en los medios de comunicacion en general, los tratamientos
estéticos y rejuvenecedores realizados. Entre las regiones mas elegidas, los labios parecen ser una de las mas buscadas.
Asi, esta revision integradora tiene como objetivo investigar las principales complicaciones relacionadas con el llenado
de los labios con Acido Hialurénico (AH), con fines estéticos, y como fueron tratados. Se seleccionaron articulos de los
altimos 10 afios, utilizando las bases de datos de la Biblioteca Virtual en Salud - BVS y PubMed, obteniendo una
muestra de 107 publicaciones de casos clinicos que luego de aplicar los criterios de inclusion y exclusién dieron como
resultado 08 articulos que fueron incluidos en esta revisién integradora. Tras analizar los articulos incluidos en la
revision, los resultados de los estudios indicaron que entre las principales complicaciones se encuentran los nédulos o
granulomas, entendidos como cuerpos extrafios. En estos casos, la biopsia, la mayoria de las veces por escision, se
presenté como un procedimiento de tratamiento.

Palabras clave: Labio; Efectos adversos; Acido hialurénico.

1. Introducéo

Recentemente tem-se observado, com o advento da Harmonizagdo Orofacial, uma grande demanda de pessoas,
principalmente mulheres, exibindo em suas redes sociais, ou em midias de uma forma geral, os tratamentos estéticos e
rejuvenescedores realizados, sendo a regido dos labios mais escolhida para realizacdo desse procedimento. Devido a essas
circunstancias, o uso de agentes de preenchimento é uma das principais intervencfes com finalidade de promover harmonizacéo
da face, promovendo recapeamento, reenquadramento e substituicdo (Yazdanparast et al., 2017).

Os procedimentos de aumento labial com preenchimentos dérmicos de Acido Hialurénico (AH) tém se tornado cada
vez mais populares em todo 0 mundo porque labios carnudos sao frequentemente considerados bonitos e jovens (Sahan & Funda,
2018). Ocorre que no processo de envelhecimento, nota-se o aparecimento de rugas, perda de suporte labial, ocasionando
alongamento do labio superior e declinio vertical, diminuicéo de colageno, gerando perda de distin¢éo do arco do Cupido e borda
vermelha. O tratamento com AH é uma alternativa para eliminar algumas linhas de expressdo, proporcionando a producéo de
col&geno e rigidez da regido aplicada (Beer et al., 2015).

O AH é um polissacarideo natural (especificamente um glicosaminoglicano), que representa um componente natural
dos tecidos conjuntivos, relacionado a cicatrizacdo de feridas e regeneragdo da pele, e que se encontra em todas as espécies de
animais. Trata-se de uma substancia biodegradavel e biocompativel, que possui uma estrutura quimica invariavel diminuindo o
risco de reagdes imunologicas (Kalil, Caramori, & Balkey, 2011; Scarano et al., 2019), e tem sido indicado como uma excelente
escolha para o preenchimento dos labios proporcionando um resultado com alto grau de satisfacdo (Camerino, Fernandes &
Peixoto, 2019).

Por possuir uma grande capacidade de reter agua, 0 AH é eficaz em proporcionar volume nos tecidos em que € injetado.
E uma substancia degradavel pelo organismo, através da enzima hialuronidase (Vidi¢ & Bartenjev, 2018), sendo assim, o
preenchimento com AH ndo é um procedimento definitivo, necessitando de reaplicacBes de acordo com a necessidade do
paciente (Kalil, Caramori, & Balkey, 2011).

A aplicacdo dele como preenchedor, consiste na técnica em que se aplica com uma seringa 0 produto nos labios,
possibilitando aumento de volume e contornos mais definidos. Assim, criando um aspecto agradavel e de “labios perfeitos”
(Sarnoff & Gotkin, 2012).

E fato que os preenchedores cosméticos injetaveis em tecidos orofaciais tém aumentado nos Gltimos anos. S&o muitas
as marcas, mas embora uma grande variedade de agentes esteja disponivel no mercado e bons resultados tenham sido observados
com o uso deles, reacfes adversas também tém sido relatadas (Feio et al., 2012).

Considerando que a demanda por preenchimentos dérmicos para restituicdo volumétrica tem aumentado, estudos
alertam que injecGes de preenchimentos permanentes podem causar complicacdes e deformidades de graus variaveis devendo

seu uso ser cauteloso. O seguimento das complicag@es tardias mostra que o tratamento é longo e dificil, tanto para o paciente
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quanto para o cirurgido plastico (Vargas, Amorim, & Pintaguy, 2009).

Geralmente os preenchedores de AH possuem uma margem de seguranca favoravel e os efeitos colaterais mais comuns
sdo reacOes no local injetado que podem apresentar inchaco, hematomas, vermelhiddo, dor e sensibilidade. Esses sintomas
costumam desaparecer uma semana apos a aplicacao, ja os efeitos colaterais tardios costumam ser raros, mas merecem uma
maior atencdo clinica (Zhang, Xu, & Chen, 2020).

Assim, torna-se relevante conhecer mais acerca das complicacdes relacionadas a estes preenchimentos com fins
estéticos, especificamente o preenchedor dérmico a base de &cido hialurénico. Considerando esta necessidade, o estudo teve por
objetivo investigar tais quest0es, através de uma revisao integrativa que, além de pesquisar a respeito das complicacbes que
possam ocorrer a partir do tratamento estético dos labios com AH, observara também aspectos como idade e sexo do paciente,
area de aplicacdo, produto aplicado e como estas complicagdes foram tratadas. Esperando-se contribuir para o melhor

planejamento e conscientizacdo dos profissionais que se dedicam a harmonizacéo orofacial.

2. Metodologia

Revises integrativas procuram reunir e desenvolver novos conhecimentos através dos resultados e dados de estudos
anteriores, uma vez que “trata-se de um estudo com coleta de informagdes realizado a partir de fontes secundarias, por meio de
levantamento bibliografico”, explicam Souza, Silva e Carvalho (2010). A revisdo integrativa bem conduzida se caracteriza pela
criticidade prdpria, contemplando a integracéo de conceitos, pensamentos e informacdes relevantes relativas as publicacdes
objeto de avaliagdo (Crossetti, 2012).

Para construcdo desta revisdo integrativa, foram percorridas as 06 etapas a seguir, conforme estabelece Ganong (1987)
e Ercole, Melo e Alcoforado (2014):

» Etapa 1: foram feitas a identificacdo da questdo do estudo ou problematizacéo e as buscas pelos descritores (Labio,
efeitos adversos e 4cido hialurdnico, em portugués e inglés) nas bases de dados PubMed e Portal Regional da BVS
(Biblioteca Virtual em Salide). Para guiar esta revisdo integrativa, formulou-se a seguinte pergunta norteadora: Quais
sdo as complicagBes relacionadas ao preenchimento dos labios com finalidade estética, quando o Acido Hialurdnico
é utilizado e como sdo tratadas?

» Etapa 2: foram realizadas a selecdo da amostra e a verificacdo dos critérios de inclusdo e exclusdo, estabelecendo

melhor qualidade e confiabilidade na sele¢éo (Quadro 1).

Quadro 1: Definicéo dos critérios de incluséo e exclusdo da literatura pesquisada.

Critérios de inclusao Critérios de exclusao

a) Estudos em outros idiomas;

b) Textos incompletos e ndo gratuitos;

c) Outros tipos de estudo;

d) Artigos sem relagdo com a pergunta
norteadora.

a) Estudos de relato de casos;

b) Publicados em portugués e inglés;

c) Textos completos e gratuitos disponiveis;
d) Estudos publicados nos ultimos 10 anos.

Fonte: Arquivo pessoal.

Etapa 3: foi realizada a categorizacéo dos estudos, organizagao e sumarizacdo das informagdes dos artigos revisados.
Etapa 4: foi feita a avaliacdo dos estudos.

Etapa 5: foram conduzidas a discussao e a interpretacao dos resultados.

YV V V V

Etapa 6: apresentacdo da revisdo integrativa e sintese do conhecimento.
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Para analise e sintese dos artigos, ap6s submetidos aos critérios de inclusao e exclusédo, os resultados foram catalogados
e apresentados de acordo com as seguintes categorias: titulo do estudo, nome dos autores, revista, ano de publicacdo,
complicagBes apresentadas, idade/sexo do paciente, tratamento realizado e conclus@es, sendo estes resultados apresentados de

forma descritiva.

3. Resultados

Os resultados da selegdo dos artigos estdo demonstrados no fluxograma abaixo, na Figura 1.

Figura 1: Fluxograma do processo de selecdo dos artigos para a revisdo integrativa de literatura.

Artigos foram  encontrados
nas bases de dados

}
107 artigos —l

89 excluidos, pois

10 excluidos por abordar
s nio se encaxavam
outros temas, nio serem

resumo nos criténos de
relatos de casos ou estarem

18 selecionados pelo titulo ¢

§ mclusdo.
repetidos

4

8 atenderam aos critérios de

inclusdo ¢ foram adicionados a

revisdo integrativa.

Fonte: Arquivo pessoal.

Do total de estudos incluidos nesse trabalho, 100% das publicagdes utilizaram o idioma inglés. Das 08 publicacGes
selecionadas, 01 pertence a base de dados PubMed (e se repete na base de dados BVS) e 07 pertencem a base de dados BVS; 02
sdo publicagdes brasileiras. Na Tabela 1 pode-se observar os estudos que foram incluidos especificando o titulo, autores,

periddico e ano em que foi publicado.
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Tabela 1: Artigos incluidos de acordo com titulo, autores, periddico e ano de publicagéo.

NUmero Titulo Autores Periddico Ano de
Publicacéo
1 Lip nodules caused by hyaluronic acid filler ~ Shahrabi Farahani S, European Journal of Dental 2012
injection: report of three cases. Sexton J, Stone JD, Education 19 (2015) 95—
Quinn K, Woo SB. 106
2 Multiple oral granulomatous nodules to Caldas Pozuelo, Carmen,; J Cosmet Dermatol 2020
hyaluronic acid filler. Dominguez De Dios, Julia;
Mota Rojas, Xenia
3 A case of upper lip necrosis after cosmetic ~ Hirsch, Peter; Infanger, J Cosmet Dermatol 2020
injection of hyaluronic acid soft-tissue filler-  Manfred; Kraus, Armin.
Does capillary infarction play a role in the
development of vascular compromise, and
what are the implications?
4 Soft-Tissue Infection Caused by Rivers, Jason K; Mistry, Bhavik Dermatol Surg 2018
Streptococcus anginosus After Intramucosal  D.
Hyaluronidase Injection: A
Rare Complication Related to Dermal Filler
Injection.
5 Granulomatous reaction to hyaluronic acid  Alcéntara, Carlos Eduardo P; J Cosmet Dermatol 2018
filler material in oral and perioral region: A Noronha, Mariana S; Cunha,
case report and review of literature. Joanna F; Flores, lIsadora L;
Mesquita, Ricardo A
6 Late-onset adverse reactions related to Curi, Marcos Martins; Cardoso, Dermatol Surg 2015
hyaluronic Acid dermal filler for aesthetic Camila Lopes; Curra, Claudia;
soft tissue augmentation. Koga, Daniel; Benini, Maria
Beatriz.
7 Evidence of calcium hydroxylapatite Goulart, Jacqueline M; High, J Am Acad Dermatol 2011
migration: distant nodule formation in the Whitney A; Goldenberg, Gary.
setting of concurrent injection with
nonanimal stabilized hyaluronic acid.
8 Angioedema-type swelling and herpes Dougherty, Alexis L; Rashid, J Am Acad Dermatol 2011

virus
acid

simplex
hyaluronic
augmentation.

reactivation  following
injection  for lip

Rashid M; Bangert, Carolyn A.

Fonte: Arquivo pessoal.

Foram relatados um total de 11 casos, posto que uma das publicagdes relatou trés casos e outra, dois. As demais relataram

apenas um caso, como observa-se na Tabela 2.
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Tabela 2: Descricédo dos estudos incluidos segundo o local de aplicagédo, forma comercial, complicagdes e tratamentos realizados,

idade e sexo do paciente.

Ndmero Local de Aplicagéo Forma Comercial Complicacoes e Tratamento IdaF()j:(/:iSee;(t(; do
1 e Paciente 1: Labio superior Restylane (Q Med, e  Adenoma/ hiperplasia fibrosa — biopsia. Meédia 46
e Paciente 2: Labio inferior  Uppsala, Suécia) e Glandula salivar menor esclerética / anos/feminino
e  Paciente 3: Lébio inferior inflamada — biopsia.
e  Fibroma — biopsia.
2 Ambos os labios Perfectha ® subskin ~ Multiplos nddulos bem definidos, milimétricose 74 anos/feminino

firmes em ambos os labios e mucosa oral
causando leve desconforto para se alimentar —
biopsia excisional.

3 Labio superior N&o documentado Necrose seca do vermelhdo sobre uma area 19 anos/feminino
inchada do labio superior esquerdo - Sob
blogueio do nervo infraorbital, o preenchimento
foi espremido para fora o labio superior
esquerdo sob a necrose através de uma pequena
incisdo em lado da mucosa. Tratamento topico
com pomada contendo dexpantenol e curativos
secos foram aplicados durante um periodo de
cicatrizacdo de 2 semanas.

4 Labio superior VYC-15L, Edema do labio superior por injecdo de Acido 58 anos/feminino
Volbella; Allergan Hialurénico e depois infeccdo de tecidos moles
Inc. Markhann, causada por Streptococcus anginosus por injecdo
Canada. de Hyaluronidase. Tratou com Ceftriaxone

intravenoso, além de Cefalexina 500mg duas
vezes ao dia, durante 07 dias.

5 Ambos o0s l&bios Polymethyl- Multiplos nédulos granulomatosos variando de 54 anos/feminino
methacrylate 5-20 mm — biopsia excisional

6 e  Paciente 1: superior e  Restylane e Corpo estranho granulomatoso (2 lesbes e 65  anos/

nodulares) na mucosa do labio superior feminino
e  Paciente 2: superior e Néo informado direito — biopsia incisional.
e 58 anos
e Edema na regido bilateral do masseter e [feminino
mucosa bucal.

7 Labio superior direito Restylane Corpo estranho granulomatoso — biopsia. 52 anos/
(nonanimal feminino
stabilized
hyaluronic acid
[NASHA], Medicis
Aesthetics,

Scottsdale, AZ).

8 Ambos os Labios Restylane- Medicis Vesiculas monomdrficas e papulas com crosta Né&o

Aesthetics com colarinhos de escama localizados na borda  informado/femini

vermelha dos labios/ (herpes simples) - prescrito  no
Valacyclovir de 500mg por um més e
Prednisone Taper — 60mg, 2 vezes ao dia por 07

dias.

Fonte: Arquivo pessoal.

4. Discusséo

As preocupagdes com a aparéncia durante o envelhecimento sdo questBes bem comuns na sociedade. Embora ele seja
um processo natural da vida, muitos tentam retardar ou até eliminar seus efeitos, principalmente em relagdo a sua face. Com o
crescimento dos procedimentos de harmonizagdo facial, muitos tratamentos tém ficado mais conhecidos junto ao publico,
ajudado pelas redes sociais. Por elas, pode-se verificar que o contorno e volume dos labios tém aparecido como um procedimento
muito frequentemente realizado e procurado por proporcionar rejuvenescimento facial, sendo este um dos motivadores desta
pesquisa.

Em relacdo ao objetivo desta revisdo, ou seja, as principais complicagdes relativas ao preenchimento dos labios com
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Acido Hialurdnico, com finalidade estética, e como foram tratadas, observou-se que os artigos de casos clinicos que compuseram
a amostra foram publicados, em sua maioria apés 2015 (n=5), e comprovam que complicagdes realmente ocorrem, sendo na sua
maioria representadas por nédulos (normalmente granulomas), que podem ser multiplos ou néo.

A maioria das publicagdes relacionaram unicamente o labio superior como a regido onde as complicages mais
ocorreram (54,5%, n=6), seguido pela indicacdo de ambos os labios (27,2% n=3) e labio inferior (18%, n=2). Quanto ao sexo,
todos os casos descritos foram relativos a mulheres, e com excecdo de uma que apresentava 19 anos de idade, todas as demais
apresentavam idades maiores do que 50 anos, indo até 74 anos. Estes dados corroboram com os observados por Goel & Rai
(2021) que salientaram o fato de que os preenchimentos de acido hialurénico tém sido amplamente empregados para aumento
dos labios em mulheres, mas muito poucos homens procuram esse tratamento. Destacam inclusive que existem poucos relatos
de casos publicados para correcdo de labios com preenchimento em homens (Goel & Rai, 2021).

Quanto a marca comercial de Acido Hialurénico mais frequentemente relatada nos casos clinicos apresentados, a
Restylane foi indicada como usada por pouco mais de 50% dos pacientes (54,5%, n=6). Salvo em um dos casos, todos os demais
nos quais a utilizaram, complicagdes como granulomas, fibromas e hiperplasia foram relatadas. Estes dados concordam com 0s
achados de Farahani et al. (2011) que concluiram que ser o0 AH (Restylane, Q Med, Suécia) um preenchimento inerte que pode
persistir no local da injecéo, resultando em um nédulo semelhante a um tumor.

A grande maioria (81,8%) das complica¢cdes ocorridas dentre as publicagdes selecionadas por esta integrativa teve a
bidpsia como tratamento. Porém, em um dos casos relatados entre os artigos obtidos na amostra desta integrativa, apresentou
necrose seca do vermelhdo, representando a complicacdo da paciente de 19 anos, e neste, além da remocdo cirurgica do
preenchedor, também foi instituido tratamento tépico com pomada contendo dexpantenol, bem como curativos secos durante
um periodo de cicatrizagdo de 2 semanas. Um caso de infeccéo por streptococos anginosus apds injecfes de hialuronidase em
face de edema de labio superior também foi apresentado. O tratamento neste caso foi intravenoso (Ceftriaxone) além de
Cefalexina 500mg duas vezes ao dia, durante 07 dias. E um outro caso que deve ser destacado foi relativo ao diagndstico de
Herpes Simples apds aplicacdo da marca comercial Restylane. No entanto, embora tenha sido paciente do sexo feminino, nao
foi documentada a idade dela. Neste caso a foi prescrito Valacyclovir de 500mg por um més e Prednisone Taper — 60mg, 2 vezes
ao dia por 07 dias. Estes achados convergem com vérias consideragdes obtidas nesta revisdo integrativa, que ressaltam que as
substancias de preenchimento injetaveis podem promover complicacGes leves, moderadas e até graves. Alguns pacientes podem
desenvolver reacdo de corpo estranho, como foi verificado em relatos desta reviséo, e ainda se alerta que podem ocorrer reacdes
adversas nos meses ou anos subsequentes ao tratamento. (Alcantara et al., 2017; Hirsch, Infanger, & Kraus, 2020).

Por fim, ha de se concordar que os labios desempenham papel muito importante na estética da face. Mas também se
torna relevante considerar a necessidade de se avaliar cada caso individualmente, pois varios estudos tém alertado para
complica¢des em graus diferentes quando os preenchedores sdo utilizados, devendo-se tratar com cautela. Os profissionais devem
estar totalmente cientes dos sinais e sintomas relacionados as complicacGes e estar preparados para trata-los com confianca. O
estabelecimento de protocolos de acdo para emergéncias, com agentes prontamente disponiveis no consultério, poderia reduzir
a gravidade dos resultados adversos associados a injecdo de preenchimentos de &cido hialurénico no ambiente cosmético (Vargas,
Amorim, & Pitanguy, 2009; Urdiales-Galvez et al., 2018).

5. Concluséo

Pode se concluir que as principais complicagdes ocorridas pela aplicacdo de AH com fins estéticos em labios estdo
relacionadas a granulomas, muitas vezes chamado também de corpo estranho granulomatoso e nestes casos a biopsia excisional
foi a mais utilizada como tratamento. No entanto, como outras complicagBes mais graves podem ocorrer, importante considerar

Caso a Caso.
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Frente ao ndmero de casos clinicos analisados nesta revisdo, bem como aos resultados apontados, vale destacar a
importancia de se intensificar o desenvolvimento de pesquisas semelhantes, em especial por se tratar de metodologias que tem
crescido bastante a cada ano. Ainda assim, se faz necessario realizar uma investigagdo mais a fundo sobre o mecanismo de acao

dos preenchedores labiais bem como a sua inércia perante os tecidos vivos do corpo humano.
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