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Reação fibrótica a preenchimentos de ácido hialurônico no rosto
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Fundo:Os ácidos hialurônicos (AHs) podem ter ações muito diferentes, não apenas dependendo 

dos fatores do injetor e do hospedeiro, mas também dependendo do seu peso molecular. 

Enquanto o AH de cadeia curta tem atividade imunológica, o AH de cadeia longa influencia os 

fibroblastos e pode estimulá-los a produzir colágeno. Embora isto seja geralmente considerado 

uma característica positiva, pode ser desvantajoso em certas localizações.

Pacientes e métodos:Encontramos 23 pacientes que desenvolveram tecido fibroso 

próximo aos sulcos nasolabiais, acentuando-os e tornando-se muito evidentes ao sorrir. A 

injeção de hialuronidase não reduziu essa massa.

Resultados:A injeção intralesional de acetonido de triancinolona levou a uma rápida melhora. 

Discussão:A reação do tecido fibrótico que não responde à hialuronidase pode ser o resultado da 

injeção de HA e pode ser efetivamente tratada com injeção intralesional de esteroides
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1|INTRODUÇÃO Desde 2006, observamos uma reação peculiar após a injeção de preenchimento 

de AH para correção do sulco nasolabial em 23 pacientes do sexo feminino. Essas 

mulheres sentiram que algo não cabia no rosto, embora o sulco nasolabial tivesse 

melhorado acentuadamente. No entanto, eles não conseguiram definir exatamente o 

que estava errado e descreveram isso como uma “reação estranha”. Uma delas disse 

que lembrava um sorriso curinga com uma “salsicha” (protuberância) aparecendo na 

margem lateral do sulco nasolabial. Todas as tentativas de tratamento com 

hialuronidase foram infrutíferas. Curiosamente, ao tentar injetar diretamente na 

protuberância, sentiu-se uma estrutura semelhante a borracha bem diferente da 

gordura cutânea normal. Descrevemos esta descoberta até agora não relatada e 

tentamos dar uma explicação para o seu desenvolvimento.

As injeções de preenchimento pertencem às intervenções cosméticas realizadas com 

mais frequência. São muito eficazes, demonstrando um resultado imediatamente 

visível e quando realizados por injetores experientes apresentam um histórico de 

segurança muito bom. As dobras nasolabiais foram, na verdade, a primeira indicação 

aprovada pela FDA para o preenchimento de colágeno Zyderm®. Este tipo de 

preenchimento de colágeno não é mais utilizado, embora nenhum caso de 

encefalopatia espongiforme bovina tenha sido descrito em associação com colágeno 

bovino porque os ácidos hialurônicos (AHs) são mais fáceis de manusear, muito mais 

seguros, preparações de boa qualidade são praticamente sem risco de reações 

alérgicas e granulomatosas , são maleáveis   e ainda são os únicos preenchedores 

para os quais existe um antídoto, a hialuronidase. Milhões de injeções cosméticas de 

HA são realizadas anualmente e quase todas são bem toleradas. As injeções nas 

dobras nasolabiais ainda são extremamente populares. As únicas complicações 

temidas são vários tipos de oclusão vascular, como cegueira, acidente vascular 

cerebral, afasia e necrose cutânea; entretanto, a oclusão vascular não é específica da 

substância e pode ser observada com todos os diferentes preenchimentos.1–5

2|RELATOS DE CASOS

Desde 2006, 23 pacientes que haviam recebido injeções nas dobras nasolabiais em 

outros lugares nos consultaram porque sentiram que o rosto havia ficado “mais 

pesado”. Todas estas mulheres disseram que estavam principalmente satisfeitas e 

tiveram bons resultados com alisamento e em parte quase completo
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desaparecimento das dobras, mas que algo inexplicável realmente não cabia. 

Todos os pacientes eram do sexo feminino e tinham entre 38 e 65 anos. Todos 

tinham peso normal. Não foram relatadas doenças internas relevantes.

A senhora X, 38 anos, compareceu ao consultório para uma consulta 

estética. Nos últimos 8 anos ela passou por vários tratamentos cosméticos com 

preenchimentos de AH, incluindo correção labial, realce de bochechas, linha da 

mandíbula e, claro, sulcos nasolabiais. Ela pertence ao tipo de pacientes que 

são de alguma forma “viciados” em tratamentos cosméticos e, devido à 

lavagem cerebral das redes sociais, estão absolutamente convencidos de que 

esta é a maneira certa de parecer. Ela ficou satisfeita com o achatamento do 

sulco nasolabial, mas algo na aparência geral do rosto não combinava muito. A 

parte inferior da face era “mais pesada” e ao sorrir os dois terços inferiores das 

dobras nasolabiais empurravam as bochechas para cima causando uma 

estranha aparência hemisférica da bochecha distorcendo o formato normal do 

lábio e elevando a comissura dando ao paciente um “sorriso curinga” aparência 

(Figura 1A). A palpação revelou uma protuberância em forma de salsicha 

situada imediatamente abaixo da derme, paralela aos dois terços inferiores do 

sulco nasolabial. Ela podia sentir essa protuberância, que só era encontrada na 

área do sulco nasolabial e em nenhum outro lugar onde o AH havia sido 

injetado. Dois cursos de injeção de hialuronidase na protuberância (120 

unidades em 2mL de solução salina normal) (Hylase Dessau®) não afetaram a 

protuberância, embora este produto tenha provado ser muito eficaz em mais 

de 300 casos nos últimos 20 anos, resolvendo HA indesejado dos lábios, linha 

da mandíbula, bochechas e pálpebras inferiores, além de lacrimejamento até 

agora. Posteriormente, decidiu-se tentar uma injeção de esteróide com 6 mg de 

suspensão de cristal de acetonido de triancinolona (TA), o que fez com que a 

protuberância quase desaparecesse, dando à paciente uma aparência normal 

quando ela veio para controle após 6 semanas (Figura 1B). O fato de ambos os 

medicamentos (hialuronidase e suspensão de cristais de TA) serem específicos 

do alvo nos permite supor que a protuberância consistia na deposição 

excessiva de colágeno devido à reação fibrótica secundária e não ao AH 

injetado.

A inspeção visual inicialmente não revelou anormalidades óbvias. Porém, 

ao sorrir, os dois terços inferiores das dobras empurravam as bochechas para 

cima, causando uma estranha aparência hemisférica da bochecha e de alguma 

forma distorciam o formato normal do lábio com diminuição ou 

desaparecimento do quinto lateral do vermelhão da parte superior.

lábio enquanto a comissura estava ligeiramente elevada (Figura 1A). Isso foi 

chamado por um paciente de “sorriso curinga”. A palpação apresentava outra 

consistência lembrando borracha dura. A palpação deslizante da bochecha 

lateral em direção ao filtro revelou uma protuberância em forma de salsicha na 

gordura cutânea superficial, logo lateral à prega, estendendo-se pelos dois 

terços inferiores da prega. Como esta não era a consistência do AH, foi 

proposta aos pacientes uma injeção de suspensão de cristais de TA. No entanto, 

oito pacientes queriam primeiro outro ensaio com hialuronidase, que não teve 

sucesso. No final, todos os pacientes obtiveram AT no tecido fibrótico, 

aproximadamente 4–6 mg de cada lado. Sete pacientes tiveram que ser 

reinjetados uma segunda vez, um três vezes. Após aproximadamente 4–6 

semanas, o reexame dos pacientes revelou um desaparecimento quase 

completo da protuberância. Os lábios não apresentaram distorção durante o 

sorriso (Figuras 1–3). Nenhum dos pacientes nos consultou novamente por 

recidiva.

3|DISCUSSÃO

As dobras nasolabiais são extremamente comuns, muitas vezes muito profundas e 

embaraçosas. Já são frequentemente observados em jovens, principalmente após 

perda de peso. Muitas mulheres solicitam melhoria estética com preenchimentos de 

AH. Nos 40 anos desde que os preenchedores estão no mercado, os sulcos nasolabiais 

foram a indicação mais frequente. As técnicas de tratamento do sulco nasolabial com 

AH mudaram nos últimos 25 anos, desde a multipunção intradérmica até o 

rosqueamento linear e em leque, até injeções profundas diretamente no periósteo 

com a técnica da torre. A última técnica é possível com preenchimentos de HA, pois 

são maleáveis   e uma massagem suave pode espalhar o preenchimento para produzir 

o resultado desejado. A segurança dos produtos de preenchimento de AH tem sido 

continuamente melhorada, de modo que as reações alérgicas, granulomatosas e 

infecciosas se tornaram raras. Há uma grande procura de injeções de preenchimento 

e um grande número de pacientes são agora tratados por pessoal não médico, o que 

não é legal em muitos países. Isto é feito principalmente para economizar dinheiro; no 

entanto, essas pessoas podem obter AH barato de baixa qualidade e o procedimento 

pode não ser realizado de acordo com as boas práticas médicas. Além disso, os 

injetores leigos muitas vezes negligenciam a assepsia completa e podem injetar 

através de maquiagem. Eles geralmente fazem

FIGURA 1(A) Antes (esquerda) e (B) 6 
semanas após a injeção de triancinolona 
(direita).
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FIGURA 2(A) Paciente de 50 anos antes 
(esquerda) e (B) 10 semanas após a injeção 
de triancinolona (direita).

FIGURA 3(A) Paciente de 43 anos antes 
(esquerda) e (B) 6 semanas após a injeção 
de triancinolona (direita).

não entendem a biomecânica dos movimentos faciais e não injetam no 

local e nível adequado de gordura cutânea. Como à primeira vista parece 

satisfatório quando a dobra é plana, os pacientes ficam satisfeitos e não 

associam efeitos indesejados tardios a esta técnica de injeção.

Diz-se que os HA são extremamente bem tolerados e não são específicos da 

espécie. Isto é verdade para a porção carboidrato; entretanto, para a biossíntese, cada 

organismo precisa adicionar uma proteína específica da espécie. Isso foi dividido 

antes do uso do AH para injeções cosméticas, mas as primeiras preparações de AH 

tinham, e as de baixa qualidade ainda têm, algumas proteínas potencialmente 

causando reações adversas, como granulomas e abscessos. Há muito se sabe que as 

propriedades biológicas do HA dependem do tamanho da molécula. As cargas de HA 

comercialmente disponíveis têm propriedades distintas dependendo da concentração 

de HA, comprimento das moléculas, reologia, grau de reticulação e propriedades de 

coesividade. Muitas formulações diferentes são comercializadas com pequenas 

variações nessas características. O que raramente é mencionado nas publicações

sobre o uso cosmético do AH é a ação intrínseca do AH nos sistemas celulares 

do hospedeiro.

O AH de moléculas pequenas tem uma ação imunoestimulante da qual as 

moléculas grandes de AH são virtualmente desprovidas. Em contraste, o AH de 

moléculas grandes quase não tem efeito sobre o sistema imunológico, mas 

atua nos fibroblastos, que possuem receptores para o AH grande. Também o 

HA reticulado estimula a produção de colágeno sob o efeito mecânico do 

alongamento dos fibroblastos.6–11A localização da protuberância fibrótica ao 

longo dos dois terços inferiores é exactamente onde o tecido é esticado 

durante a fala, o sorriso, o riso e a mastigação, dando fortes evidências de que 

esta reacção pode ser devida à acção estimuladora dos fibroblastos do HA de 

cadeia longa.10,11

Provavelmente a vantagem mais importante dos preenchedores de AH é 

que existe uma enzima natural, a hialuronidase, que é capaz de dissolver o AH 

num tempo relativamente curto e, assim, reverter muitos dos efeitos 

indesejados. Complicações leves, como o efeito Tyndall, não inflamadas
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nódulos e reações alérgicas ou de hipersensibilidade podem ser tratados com 

doses baixas ou moderadas de hialuronidase. Se os nódulos inflamatórios 

forem tratados com hialuronidase, vale a pena considerar. A enzima também 

pode ser testada para granulomas que não respondem aos esteróides 

intralesionais. Complicações graves como oclusão vascular e cegueira devem 

ser tratadas imediatamente com altas doses de hialuronidase. Se a técnica de 

injeção retrobulbar ou supraorbital é usada para cegueira permanece 

controverso. A orientação por ultrassom pode aumentar a eficácia das 

intervenções acima. O efeito das injeções de hialuronidase é tão rápido e 

confiável que, se um inchaço não responder, a natureza do preenchimento ou 

da massa a ser tratada deve ser questionada.12,13Isto nos levou a considerar 

outra causa para a peculiar protuberância semelhante a borracha em nossos 

pacientes. Assim, levantamos a hipótese de que esta reação pode ser devida à 

ação estimuladora de fibroblastos do AH de cadeia longa, utilizado em 

preenchimentos cosméticos.13
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4|CONCLUSÃO

As injeções de AH para sulcos nasolabiais devem ser realizadas 

preferencialmente na parte superior imóvel dos sulcos.
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