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RESUMO

Este projeto tem como objetivo analisar o uso da hialuronidase como agente eficaz na reversao de
preenchimentos dérmicos com dcido hialur6nico mal-sucedidos, destacando seu mecanismo de ac¢ao,
principais indicagdes clinicas e contraindicagdes, sua posologia, técnicas de uso e cuidados no pré e
pos-procedimento, e os efeitos adversos de seu uso. A pesquisa se baseia numa ampla revisao
bibliografica que incluiu artigos originais, teses, dissertagdes, diretrizes clinicas e protocolos clinicos
baseados em evidéncias que tratam da atuacdo da hialuronidase nas intercorréncias dos
preenchimentos dérmicos. Sendo assim espera-se que os dados obtidos corroborem para um
entendimento clinico aprofundado sobre indica¢des e contraindicacdes, posologia, técnicas de uso e
efeitos adversos do uso da hialuronidase, assegurando maior seguranga e eficicia na reversdo de
preenchimentos dérmicos com 4cido hialurdnico.
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ABSTRACT

This project aims to analyze the use of hyaluronidase as an effective agent in reversing failed
hyaluronic acid dermal fillers, highlighting its mechanism of action, main clinical indications and
contraindications, dosage, application techniques, pre- and post procedure care, and adverse effects.
The research is based on a comprehensive literature review that included original articles, theses,
dissertations, clinical guidelines, and evidence-based clinical protocols addressing the role of
hyaluronidase in dermal filler complications. Therefore, it is expected that the data obtained will
contribute to a deeper clinical understanding of the indications and contraindications, dosage,
application techniques, and adverse effects of hyaluronidase, ensuring greater safety and efficacy in
the reversal of hyaluronic acid dermal fillers.
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1. INTRODUCAO

A pele € um dos maiores 6rgaos do corpo humano. Ela circunda todo o nosso corpo onde delimita o
meio interno do externo, exercendo fungdes sensoriais, regulando a temperatura corporal e o fluxo
sanguineo e servindo como barreira imune, se fazendo necessdria para nossa sobrevivéncia (SILVA
NETO et al, 2020). Com a senescéncia inimeras mudancas tornam a pele mais flacida e enrugada,
como perda de 4dgua e de elementos de sustentacdo como coldgeno (BONI; BAIDA; ROBERTO,
2022). No decorrer dos tltimos anos as pessoas cada vez mais vém buscando por um padrao de beleza
imposto pela sociedade; diante desse motivo, muitos submetem-se a procedimentos estéticos com o
objetivo de diminuir os efeitos adversos que o tempo traz (SILVA NETO et al, 2020). Apesar de
serem passiveis de complicagcdes, desses procedimentos estéticos, os preenchimentos notadamente
sdo os que vém ganhando mais popularidade (KROUMPOUZOS; TREACY, 2023).

Dos preenchedores disponiveis, o dcido hialuronico, sem dividas, é atualmente o mais usado no
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mundo (DAHER et al, 2020), uma vez que o preenchimento facial com 4cido hialur6nico injetdvel €

hoje considerado o tratamento padrdo ouro na abordagem estética para amenizacdo de rugas (DOS
ANJOS; TREVISAN, 2024). Os preenchedores a base de acido hialurénico sdo sim reconhecidos
acerca de sua eficécia e seguranga (SCRIMA et al, 2022), no entanto, ndo ha preenchedor que seja
totalmente desprovido de riscos (SILVA NETO et al, 2020), e com o aumento do uso, o que inclui
uso inadvertido, desses preenchedores, os nimeros de casos de intercorréncias vém aumentando. Para
quando se faz necessdria a reversdo de algum preenchimento com 4cido hialurdnico malsucedido,
existe a enzima hialuronidase (SILVA; PREVITALE; GOUVEIA, 2022).

Usada pela primeira vez em 1949, a hialuronidase tem sido, nos dltimos 15 anos, amplamente usada
na medicina estética para dissolver o 4cido hialur6nico (MURRAY et al, 2021). E fundamental que
os profissionais que usam a hialuronidase conhe¢am seu mecanismo de acdo (JUNG, 2020), suas
aplicagOes praticas, instrugdes de administracio e os riscos associados ao seu uso (MURRAY et al,
2021).

Baseado no exposto acima, constata-se a importancia de conhecer o mecanismo de acdo, as aplicacoes
praticas e as indicagdes, contraindicagdes, riscos e efeitos adversos do uso da hialuronidase na
correcdo de preenchimentos com &dcido hialur6bnico malsucedidos. Assim, esta producdo visa,
portanto, realizar uma revisdo bibliogrdfica para analisar beneficios, riscos e protocolos
recomendados para o uso da hialuronidase e consolidar informacdes essenciais para seu uso

consciente no contexto de reversao de preenchimentos com 4cido hialurdnico.

2. MATERIAL E METODO

Este trabalho consiste em uma revisao bibliografica cuja andlise é de cunho qualitativo, com intuito
de reunir, analisar e discutir as principais evidéncias disponiveis sobre o uso da hialuronidase na
reversao de preenchimentos dérmicos com acido hialurdnico malsucedidos.

A pesquisa utilizou bases de dados eletronicas como PubMed, Scielo, Portal de Periddicos da CAPES,
Biblioteca Virtual em Satdde e Google Scholar. Foram utilizados descritores em portugués e inglés,
incluindo: "hialuronidase", "4cido hialur6nico", "reversdo de preenchimento"”, "complicacdes em
preenchimento dérmico", "hyaluronidase”, "hyaluronic acid", "filler complications", "filler reversal"
e “esthetic correction”. Foram selecionadas 21 de 78 publicacdes lidas, considerando artigos
originais, teses, dissertacdes, guidelines e protocolos clinicos, todas dos ultimos 5 anos, a fim de
garantir a atualidade das informagdes. Nao houve restricio quanto ao tipo de publicacdo, desde que
abordassem a aplicagdo clinica da hialuronidase na reversao de preenchimentos dérmicos com acido
hialurénico.

A pesquisa, de natureza tedrica e exploratdria, ndo requer tratamento estatistico, uma vez que nao
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houve coleta de dados numéricos, experimentais ou de campo. Espera-se que a andlise evidencie a

importancia da hialuronidase como ferramenta segura e eficaz na reversao de preenchimentos com
acido hialurdnico, além de destacar a necessidade de protocolos clinicos bem estabelecidos para seu
uso. A andlise dos dados tedricos permitiu ndo apenas compreender as principais aplicagdes clinicas
da substincia, mas também reconhecer limitacdes, controvérsias e lacunas existentes nas principais
publicagdes, contribuindo para a pratica baseada em evidéncias.

Se tratando de uma revisao de literatura, sem intervengao direta em seres humanos, o presente
o

trabalho dispensou avaliagio pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP), conforme Resolugio CNS n

510/2016.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

A andlise dos dados foi realizada por meio de uma abordagem qualitativa, com €nfase na revisao
bibliogréfica de estudos publicados nos dltimos 5 anos sobre o uso da hialuronidase na reversdo de
procedimentos estéticos com 4cido hialuronico. A coleta de dados se deu através da busca em bases
de dados cientificas como PubMed, Scielo, Portal de Periédicos da CAPES, Biblioteca Virtual em

n o nz nn

Sauide e Google Scholar, utilizando descritores como "hialuronidase", "dcido hialurénico", "reversao
de preenchimento”, "complica¢des em preenchimento dérmico", "hyaluronidase", "hyaluronic acid",
"filler complications", "filler reversal" e “’esthetic correction”.

Os dados obtidos, compostos por artigos originais, teses, dissertacdes, guidelines e protocolos
clinicos, foram analisados com base na técnica de andlise de conteudo, visando identificar categorias
temdticas recorrentes como: mecanismo de acdo, aplicacdes préticas e indicagdes, contraindicacoes,
riscos e efeitos adversos do uso. Essa andlise permitiu a interpretacao dos contetidos de forma critica,

proporcionando uma compreensdo aprofundada sobre as principais evidéncias disponiveis na

literatura cientifica.

3.1. SOBRE O ACIDO HIALURONICO

Nas ultimas décadas, os procedimentos estéticos minimamente invasivos ganharam grande
popularidade, sendo o dcido hialur6nico um dos principais agentes utilizados, sendo amplamente
empregado na harmonizagao facial. Segundo a Sociedade Americana de Cirurgia Pléstica, em 2014
o acido hialurdnico correspondia a cerca de 78% de todos os preenchedores injetdveis utilizados,
refor¢ando sua relevancia no campo da medicina estética (DAHER et al., 2020). O crescimento da
utilizacdo do 4cido hialurdnico é evidente: em 2018, mais de 810 mil procedimentos com 4cido

hialurénico foram realizados. Hoje, preenchimento com dcido hialurénico é o segundo procedimento
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estético ndo cirurgico mais comum, ficando atrds apenas da toxina botulinica (OLAIYA et al., 2023).

Atualmente, o preenchimento labial com &4cido hialurdnico tem se destacado como um dos
procedimentos estéticos mais procurados, principalmente pela capacidade de melhorar o contorno, o
volume e a simetria dos 1dbios. As artérias responsdveis pelo suprimento arterial dos ldbios sdo
oriundas da artéria facial, que por sua vez € ramo direto da artéria carétida externa. A principal artéria
do l4bio superior € a artéria labial superior, sendo que ramos subalares e septal seus sdo as vezes
facultativos nesse processo. O labio inferior é suprido pela artéria labial inferior e pela artéria
labiomentoniana (UEZU et al., 2022; YAMAMOTO, M. et al., 2022). O ramo bucal do nervo facial
(VII nervo craniano) fornece inervacao motora ao musculo orbicular da boca, aos elevadores do ldbio
e ao angulo do ldbio. A maioria dos musculos responsdveis pela depressdo do labio € suprida pelo
ramo mandibular marginal também do nervo facial. Os vérios ramos do nervo trigémeo (V nervo
craniano) competem inervacao sensorial aos labios. O ramo infraorbitdrio da divisdo maxilar do
trigémeo (nervo craniano V2) supre o ldbio superior, € o ramo mentual, derivado da divisdo
mandibular do nervo trig€meo (nervo craniano V3), permite a sensacao do labio inferior (PICCININ;
ZITO, 2025).

O acido hialuronico € um polissacarideo naturalmente presente no corpo humano (BORZABADI
FARAHANI; MOSAHEBI; ZARGARAN, 2022) produzido por fibroblastos, entre outros tipos de
células, componente da matriz extracelular (WEGE et al., 2021) com alta capacidade de retencao de
dgua, atuando na manutencao da elasticidade e hidratacdo da pele. Seu uso como preenchedor estético
deve-se a facilidade de manipulacio e aos resultados tempordrios com boa aceitagdo imunoldgica

(BORZABADI FARAHANI; MOSAHEBI; ZARGARAN, 2022).
3.2. COMPLICACOES DO USO DO ACIDO HIALURONICO

Apesar de sua ampla utilizagdo e relativa seguranca, o 4cido hialurdnico ndo € isento de riscos.
Complicacdes, ainda que raras, podem surgir, como edema cronico, granulomas, inflamacdes e até
oclusdes vasculares que podem levar a necrose tecidual. Reacdes de hipersensibilidade ao acido
hialurdnico sdo incomuns, especialmente por se tratar de um componente bioidéntico ao presente no
organismo humano, o que contribui para a seguranca e aceitagdo do produto (WEGE et al., 2021).

As complicacdes precoces (< 14 dias apds a injecdo) apds a aplicacdo de 4cido hialuroénico sao
geralmente atribuidas a fatores técnicos, como a profundidade inadequada da injecdo, velocidade
excessiva do fluxo, grandes volumes injetados ou desconhecimento da anatomia vascular local. Entre
essas reacoes, destacam-se edema, formagdao de ndédulos, hematomas em, em casos mais graves,
oclusdo vascular e necrose tecidual (BORZABADI FARAHANI; MOSAHEBI; ZARGARAN,

2022). As manifestagdes vasculares (isquemia e necrose) costumam surgir durante ou logo apds a
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aplicacdo do 4cido hialurdnico. As principais hipéteses que explicam esses quadros incluem o
espasmo arterial (angioespasmo) e a embolizacdo acidental de particulas de 4cido hialurdnico para
dentro da rede vascular (CUNHA; PACHECO, 2021).

Embora muitos efeitos adversos sejam leves e autolimitados, como edema e hematomas, eventos
graves como necrose cutanea, apesar de raros, representam emergéncias estéticas. Estes requerem
interven¢do imediata para evitar danos estéticos permanentes. A literatura destaca a importancia do
diagnéstico precoce e do manejo imediato, sendo a hialuronidase o principal agente utilizado na

reversao do preenchimento com acido hialurénico (GOMES DOS SANTOS et al., 2024).

3.3. AGULHAS VS CANULAS

A aplicacdo dos preenchimentos nos tecidos varia com o uso de agulhas ou canulas (CASTRO DE
SOUSA; LIMA; ALMEIDA, 2022). Uma agulha € um dispositivo fino de ponta cortante, geralmente
feito de ago inoxiddvel, disponivel em varios tamanhos e didmetros. As canulas sdo semelhantes as
agulhas, porém, sdo geralmente feitas de pléstico e apresentam ponta romba nio cortante, abertura
lateral proxima a ponta e maior flexibilidade. Na teoria, canulas parecem levar a um menor trauma
aos tecidos (CASTRO DE SOUSA; LIMA; ALMEIDA, 2022; AL-HAGE; GALADARI, 2024). No
entanto, embora tenham a ponta romba, canulas de alto calibre podem dissecar mais tecidos do que
uma agulha, o que resulta na destrui¢do do tecido (ROSENGAUS; NIKOLIS, 2020). As canulas sdo
geralmente maiores do que as agulhas, portanto, podem fornecer materiais de alta viscosidade e
podem ser ficeis de injetar com menos. Em contrapartida, as agulhas sdo consideradas hd muito
tempo mais precisas, pois o injetor pode direcionar exatamente a ponta da agulha para o local desejado

(AL-HAGE; GALADARI, 2024).
3.4. SOBRE A HIALURONIDASE

A hialuronidase ¢ uma enzima hidrolitica que cliva as ligagdes 1,4 glicosidicas do dcido hialurdnico,
reduzindo sua viscosidade e promovendo sua degradacio (BORZABADI FARAHANI;
MOSAHEBI; ZARGARAN, 2022). Desde sua primeira utilizacdo em 1949, essa enzima tem ganhado
destaque na medicina estética, principalmente nos dltimos 15 anos, como método de reversao para
preenchimentos insatisfatérios ou complicados com 4cido hialurdnico (JUNG, 2020; MURRAY et
al., 2021). O dominio técnico sobre sua aplicacido e dosagem € essencial, sobretudo por parte dos
profissionais da estética que realizam o procedimento. O biomédico, dentro de suas atribuicdes legais
e formacdo especializada, desempenha papel importante na condugdo segura desse tratamento

corretivo (GOMES DOS SANTOS et al., 2024).
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Além de seu uso estético, a hialuronidase apresenta compatibilidade com a lidocaina e € empregada

em anestesias como coadjuvante em bloqueios anestésicos (MURRAY et al., 2021).
3.5. POSOLOGIA DA HIALURONIDASE

As formulacdes comerciais disponiveis incluem derivados bovinos (Hylase Dessau®, Amphadase®),
ovinos (Vitrase®) e versdes humanas recombinantes (Hylenex®, ENHANZE®), cada uma com
perfis imunolégicos e farmacocinéticos especificos. A origem animal dessas preparacdes impde risco
alérgico que, embora baixo, deve ser pago em conta de maneira a utilizar este antidoto com a melhor
relacdo beneficio/risco (CAVALCANTI, et al., 2024).

Quando armazenado em temperaturas consistentemente acima de 25 °C, a data de validade do produto
serd afetada. Apds aberta, a ampola deve ser usada imediatamente, e qualquer conteido ndo utilizado
deve ser descartado.

Antes da inje¢do, a drea deve ser limpa e completamente desinfetada com uma solu¢@o antibacteriana
para a pele (MURRAY et al., 2021). A agdo da hialuronidase € rdpida, com inicio de efeito em
minutos e duracdo que varia entre 24 e 48 horas. A meia-vida curta requer, em alguns casos,
reaplicacOes em intervalos de uma hora, especialmente em situacdes graves como oclusdes vasculares
(GOMES DOS SANTOS et al., 2024).

Nao hé consenso na literatura sobre a dosagem de hialuronidase para complicacdes relacionadas a
preenchimentos, e as doses recomendadas oferecidas sdo amplamente divergentes, sendo a
quantidade de hialuronidase utilizada dependente do volume estimado de assimetria e do produto de
preenchimento (OLAIYA et al., 2021). De maneira geral, sabe-se que 30 unidades de hialuronidase
s@o0 necessdrias para dissolver 1 mL de 4cido hialuronico (BORZABADI FARAHANI; MOSAHEBI;
ZARGARAN, 2022). No caso de necrose cutidnea decorrente do uso de acido hialurdnico, a area
necrosada deve ser inundada imediatamente por dose elevada de hialuronidase com intervalos de uma
hora. E indicado que seja usado um minimo de 500 UI de hialuronidase para cada 3 cm? da drea com
necrose. Além da aplicacdo da hialuronidase, também estdo indicadas massagem vigorosa e
compressa morna por um periodo de cinco a dez minutos com intervalos de meia e uma hora de 3 a
5 vezes por dia (CUNHA; PACHECO, 2021).

Para nédulos inflamatérios, uma combinacdo de hialuronidase, anti-histaminicos, corticosteroides,
anti-inflamatérios e antibidticos sao frequentemente usados (BORZABADI FARAHANI;
MOSAHEBI; ZARGARAN, 2022).
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3.6. REACOES ADVERSAS AO USO DA HIALURONIDASE

Os efeitos adversos da hialuronidase sdo raros e geralmente locais, como reacdes no local de aplicacio
(GOMES DOS SANTOS et al., 2024). Em concentragdes maiores que 1:10 (1500 UI:10 mL) pode
ser irritante, sendo edema, eritema e prurido no local da injecdo os efeitos colaterais mais comumente
conhecido (MURRAY et al., 2021).

H4 uma preocupacdo crescente entre os médicos de que uma reagdo anafildtica (reacdo de
hipersensibilidade tipo I mediada por IgE) pode ocorrer ao injetar hialuronidase. No entanto, a
incidéncia € rara e estimada em cerca de 0,1%, a menos que grandes doses (> 200000 UI) sejam
administradas. (BORZABADI FARAHANI; MOSAHEBI; ZARGARAN, 2022). Antes do uso, é
recomendavel realizar um teste cutdneo preliminar para evitar possiveis reagdes alérgicas,
especialmente em pacientes com histdrico de alergia a picadas de abelha, ja que a hialuronidase ¢ um

componente do veneno desse inseto. (GOMES DOS SANTOS et al., 2024).
CONSIDERACOES FINAIS

Embora os resultados dos preenchimentos com 4cido hialur6nico sejam satisfatorios, existe a
possibilidade de complicacdes e efeitos adversos. Em tais casos, torna-se fundamental a
disponibilidade de uma abordagem terapéutica eficaz para reversio ou corre¢do dos efeitos
indesejados. O uso da hialuronidase tem se mostrado uma solucdo pratica e segura, no entanto, apesar
de sua eficécia, ainda carece de maior padronizacdo quanto a dosagem e técnica de aplicacdo a fim
de evitar efeitos adversos a longo prazo. Esse cendrio justifica a realizacdo de novos estudos
aprofundados sobre o uso da hialuronidase para a reversdo de preenchimentos com 4cido hialurdnico,

uma vez que isso pode melhorar a seguranga dos procedimentos estéticos.
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