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Resumo:Contexto: A aplicagdo de preenchimentos dérmicos para fins estéticos faciais tornou-se um procedimento muito
popular. Embora geralmente seguro nas maos de profissionais experientes, o preenchimento pode apresentar risco de efeitos
colaterais indesejados. Material e Métodos: Esta é uma revisdo narrativa sobre a migragdo de preenchimentos dérmicos apés
injecdes faciais. Realizamos uma pesquisa bibliogréfica no PubMed e no Google Scholar. Os critérios de inclusdo foram estudos
observacionais, relatos de caso e ensaios clinicos que investigaram a associagdo entre injecdes de preenchimento facial e
migragdo do preenchimento. Estudos em animais ndo foram considerados. Inje¢des intravasculares foram excluidas. Resultados:
Identificamos 28 relatos que atenderam aos critérios de inclusdo. A faixa etaria dos pacientes afetados variou de 21 a 86 anos
(média de 10 anos).#desvio padrdo: 47+14,8 anos). Os casos foram relatados 25 vezes mais em mulheres do que em homens. O
4cido hialurdnico e a polialquilimida foram as substéncias de preenchimento mais comumente encontradas. Inje¢des no nariz,
l&bios, sulcos nasogenianos e testa (incluindo a glabela) sdo relatadas com mais frequéncia como causadoras de migragdo do
preenchimento do que inje¢des nas bochechas. A corre¢do da olheira apresenta risco de migragao orbital. O intervalo entre a
injecdo e a manifestacdo da migragdo do preenchimento foi bastante varidvel. A migrac¢do tardia do preenchimento foi mais
comum com preenchimentos permanentes do que com produtos ndo permanentes. Conclusdes: A migragdo do preenchimento
para locais distantes do ponto de inje¢do pode ocorrer mesmo varios anos apds o tratamento primario. Todos os tipos de
preenchimento podem estar envolvidos. Preenchimentos permanentes apresentam maior risco de migragao tardia. A migragao
de preenchimentos permanentes requer tratamento cirdrgico, enquanto os preenchimentos de acido hialurénico respondem a
injecdes de hialuronidase. Conhecimento detalhado da anatomia facial, técnicas de inje¢do mais seguras e informacdes sobre as

qualidades dos preenchimentos sdo medidas preventivas.

Palavras-chave:Preenchimentos dérmicos; estética facial; migragdo de preenchimento; eventos adversos

1. Introdugdo

O uso de preenchimentos na medicina estética cresceu mais rapidamente do que qualquer outro
procedimento, refletindo uma tendéncia para procedimentos minimamente invasivos. Os preenchimentos
representam ferramentas versateis no rejuvenescimento facial, contorno e volumizagao. Eles podem ser
classificados de acordo com a(s) substancia(s), caracteristicas biofisicas, métodos de reticulacdo e duragdo do
efeito lifting.1-31.

Os preenchedores temporarios incluem produtos a base de colageno e acido hialurdnico (AH). Os
preenchedores semipermanentes (também conhecidos como bioestimuladores) sdo hidroxiapatita de calcio
(CaH), policaprolactona e acido poli-D,L-latico (PDLLA). Polimetilmetacrilato (PMMA), polialquilimida,
poliacrilamida, parafina, polidimetilsiloxano (PDMS) e outros silicones séo as substancias utilizadas como
preenchedores permanentes. A parafina foi uma das primeiras substancias utilizadas como preenchedor, mas
problemas de seguranca e resultados insatisfatérios a longo prazo fizeram com que ela desaparecesse da
estética médica. Por outro lado, os silicones nunca foram aprovados para uso como preenchedores, mas as
vezes ainda sdo usados fora das indicagdes aprovadas.2].

N&o existe um preenchedor ideal. Os eventos adversos podem ser classificados em agudos ou
imediatos (durante e logo apo6s a injecao), precoces (até 2 semanas apds a inje¢do), tardios (mais de 2
semanas a 12 meses), tardios (mais de 1 ano) e localizados ou generalizados.40s eventos adversos mais
comuns da reacdo imediata ou precoce sdo dor na inje¢do, hematomas e desconforto temporario.
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A vermelhiddo é uma reagdo comum, enquanto nédulos e granulomas geralmente sdo reacdes tardias.
O comprometimento vascular é um evento adverso agudo e grave causado por inje¢des intra-arteriais ou
intravenosas, pressao extraluminal do material de preenchimento ou trauma vascular indireto.
Felizmente, tanto a formacdo de abscessos quanto a oclusdo vascular sdo muito menos frequentes.5,6A
taxa de eventos adversos depende muito das habilidades e da experiéncia do usuério. Outro problema é
a participagao de leigos sem conhecimento médico em inje¢des ilicitas de preenchimento.7-9A taxa geral
de complicag¢8es das injec8es de preenchimento em maos experientes é inferior a 5% [10Um resumo dos
possiveis eventos adversos apds a injecdo de preenchimento facial é apresentado na Tabela.1[11-33].

Tabela 1.Possiveis eventos adversos associados a injecdo de preenchimento facial (Ref.: referéncia(s)).

Eventos adversos Observagdes Ref.
Necessita de confirmagdo microbiolégica e identificagdo dos microrganismos responsaveis; o
Abscesso , o [11]
tratamento é geralmente cirdrgico.
Nédulos ou placas endurecidas, dolorosas e petrificadas podem surgir no primeiro més ap6s a injecdo ou
“Protuberéncia vermelha irritada” . [1 2]
posteriormente.
Alopecia sem cicatrizes Apbds injecdo temporal [13]
diplopia aguda Comprometimento vascular apés inje¢do temporal, dor intensa. Mais [14]
Hematomas frequente ao redor dos olhos. [15]
Infarto cerebral e acidente vascular . s . . . .
bral Mais comum apés injecao acidental no angiossoma oftalmico. [16,17]
cerebral
Nédulos de inicio tardio Diversas patologias podem variar de inflamatérias a infecciosas ou causar migragdo de preenchimento. [1 8]
o Observa-se com mais frequéncia ao redor dos olhos, as vezes devido ao efeito Tyndall, outras vezes devido a
Descoloragéo T o o [19]
alteragdes pigmentares poés-inflamatoérias.
Tonturas e dor Comprometimento vascular ap6s inje¢do temporal, dor intensa, [20]
Edema recorrente reagdo granulomatosa inflamatdria. [21]
Eritema Geralmente temporario, comum [15]
embolia por preenchimento O risco depende da &rea anatdmica, do volume de preenchimento e do tipo de preenchimento. [22]
Corpo estranho
Necessita de confirmagao histoldgica, pode demorar anos para apresentar resultados e pode ser devido a migragdo do material de preenchimento. [23]
granuloma
HA—hipersensibilidade Observado ocasionalmente apés infecgdo por SARS-CoV-2 [24]
Granuloma inflamatério Necessita de confirmagcao histolégica, pode demorar anos para apresentar resultados, pode ser devido & migragdo do material de [25]
Granuloma infeccioso preenchimento. Necessita de confirmagao histolégica e microbioldgica. [26]
Lipogranuloma Necessita de confirmacdo histolégica, podendo levar anos para ser [27]
Sarcoidose detectada. Relatada ap6s injeco de policaprolactona. [28]
necrose de tecidos moles Comprometimento vascular por embolizacdo ou pressdo extravascular sobre os vasos sanguineos [29]
Infeccdo de tecidos moles
N&o atende aos padrdes de higiene, material de enchimento contaminado [30]
e sepse
Necrose da lingua Apds inje¢do no queixo, comprometimento vascular. [31]
Na maioria das vezes, ocorre ap6s inje¢do na glabela ou no nariz, com dor ocular aguda, ptose palpebral e
perda de visdo . i X [32]
oftalmoplegia devido a comprometimento vascular.
Vitiligo Relatado apds injecdo de policaprolactona [33]
Xantelasma Observa-se principalmente nas palpebras apds mdiltiplas injecdes ao longo do tempo. [34]

Embora os preenchimentos de 4cido hialurdnico (AH) possam ser removidos por meio da inje¢do da

enzima hialuronidase, as rea¢des permanentes aos preenchimentos frequentemente exigem cirurgia para sua

remocdo completa. A cinética da degradacdo do AH pela hialuronidase depende da tecnologia de reticulacdo do

preenchimento, mas ndo da concentragdo de AH.350s preenchimentos permanentes tém sido associados a

possiveis eventos adversos tardios que ocorrem mesmo anos apds a injecdo e a efeitos colaterais sistémicos

indesejaveis, incluindo mialgia, artralgia, febre, linfadenopatia e mal-estar.36,37Um grande perigo para os

pacientes surge do uso de preenchimentos injetaveis ilegais [38].

Para garantir a seguranca do paciente e evitar erros, varias diretrizes foram

desenvolvidas [39-41].

Nesta revisdo narrativa, focaremos em um evento adverso menos conhecido e mais raro apés inje¢des de preenchimento

facial, ou seja, a migracdo ou deslocamento tardio do preenchimento, frequentemente observado semanas ou anos apés a

injecdo. A migracdo do preenchimento é definida como a presenca de material de preenchimento distante do local da aplicagdo.
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o local original da injecdo. Para restringir esta revisao, excluimos inje¢des intravasculares inadvertidas que
também poderiam causar migragdo do preenchedor como um evento adverso agudo grave.

2. Materiais e Métodos

Realizamos uma pesquisa bibliografica no PubMed e no Google Scholar. Os critérios de inclusdo
foram estudos observacionais, relatos de caso e ensaios clinicos que investigaram a associacdo entre
injecdes de preenchimento facial e migracdo do preenchimento. Estudos com animais ndo foram
considerados. A estratégia de busca, elaborada para abranger os principais temas da revisdo e otimizada
para alta sensibilidade, foi: (preenchimentos dérmicos [Titulo/Resumo] OU E (estética facial [Titulo/
Resumo] E migragdo [Titulo/Resumo] OU migracdo de preenchimento [Titulo/Resumo]). Os critérios de
exclusdo foram injecdo intravascular, deslocamento agudo, comprometimento vascular e infec¢do. Os
artigos identificados foram incluidos para analise posterior se o titulo ou o resumo apresentassem as
palavras-chave correspondentes. Decidimos nao especificar um intervalo de anos para a selecdo dos
artigos. Os artigos foram excluidos se contivessem apenas resumos e ndo estivessem em inglés ou
alemao. Artigos publicados em congressos, livros ou capitulos de livros também foram excluidos.
Também realizamos buscas adicionais nas referéncias dos artigos que abordavam nossa area de
interesse (Figura1).

Registros identificados apds triagem para "migracdo de preenchimento dérmico"

Registros identificados no Pubmed: 72 Registros identificados no Google Académico: 300

Registros eliminados apds triagem
manual: 272

Registros identificados apds
triagem manual de relevancia: 21
do PubMed e 7 do Google

Académico.

Figura 1.Fluxograma de sele¢do PRISMA.

A migracdo do material de preenchimento foi definida como a presenca do material em um local distante
do ponto de injecdo, sem injecdo intravascular acidental.

3. Resultados

Inicialmente, identificamos 43 artigos. Apds a primeira verificacdo, 22 artigos foram excluidos de
acordo com os critérios de exclusdo. Analisando esses artigos, foram encontrados 7 relatdrios adicionais
[42-70Um resumo é fornecido na Tabela.2.

A faixa etaria foi de 21 a 86 anos (média de+desvio padrdo: 47+14,8 anos). Os casos relatados foram 25 vezes mais
frequentes em mulheres do que em homens. O &cido hialurdnico (HA) e a polialquilimida foram as substancias de preenchimento
mais comumente encontradas. O hidrato de calcio (CaH), o acido policloroacético di-hidratado (PDLLA), o fosfato de célcio di-
hidratado (PDMS) e outros silicones, além do polimetilmetacrilato (PMMA) e da poliacrilamida, foram identificados em casos
selecionados. Inje¢des no nariz, labios, sulcos nasogenianos e testa (incluindo a glabela) parecem ser mais frequentemente
relatadas como causadoras de migracdo do preenchimento do que inje¢des nas bochechas. Embora os sulcos nasogenianos e os
labios sejam os principais alvos para a aplicagdo de preenchimento, o nariz e a testa sdo tratados com menos frequéncia. A

atividade muscular é maior nos labios, seguida pela glabela. Nas bochechas, inje¢des profundas sdo preferidas para
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Em contraste com as outras dreas mencionadas, o contorno facial apresenta um risco menor de migragdo do

preenchimento quando aplicado em depésitos de gordura na regido média da face. Ja a corre¢do da olheira, por outro

lado, acarreta risco de migragdo orbital.

Tabela 2.Casos relatados de migragdo de preenchimento apés procedimentos estéticos faciais (Ref.: referéncia).

Ref. Paciente Enchimento Resultados Clinicos Tratamento
Testa e glabela
[64] 52 anos; f Polialquilimida, 10 anos Inchago na sobrancelha esquerda, témpora e glabela. Cirurgia
apos injecdo na
glabela
Templo
[46] 34 a0, sexo feminino HA, 2 semanas ap6s Massas bucais bipolares Hialuronidase
injecdo temporal
Nariz
[42] 71 anos, f HA, hd 10 meses, bem Extrusdo de tumor de 15 mm na parede nasal Perfuracio com agulha e
na raiz nasal. HA, 16 dorsolateral
[54] 33an0s, mlher anos apo6s a inje¢do no Massa do tamanho de um feijdo na testa (2x) Cirurgia
nariz.
[67] 57anos,sexofeminino CaH, 3 dias apés a 6xMassa de 2 cm medindo a sobrancelha esquerda e a Cirurgia

injecdo no nariz.

palpebra superior.

Regido periocular

[50] 63 anos, HA, 1 ano apés a injegdo Massas palpéveis na érbita anterossuperior direita, excisdo cirdrgica
na testa e na edema palpebral leve.
sobrancelha lateral.
[53] 54 anos, f Preenchimento desconhecido, nédulo na palpebra superior direita Cirurgia
7 anos ap6s a injegdo nas
pélpebras inferiores.
[62] 48-56 anos, 3 f HA, 6 meses a 5 anos Nédulos azulados com efeito Tyndall nas palpebras Cirurgia
apds a corregdo da inferiores.
olheira.
Bochechas
[44] 41 anos, mulher HA, ha 2 semanas, sobre Nédulo subconjuntival no olho esquerdo Incisdo e extrusao
protrusdo zigomatica
[47] 57 anos, mulher HA, 3 anos ap6s a injegdo massa na palpebra inferior direita Cirurgia

na regido zigomatica

Sulco nasolabial

[61] 48-71 anos, 5 f CaH, 2-12 meses Nédulos intraorais (mucosa do labio superior e Néo especificado
apés injecdo em vestibulo da boca)
sulcos nasolabiais e
regido perioral
[63] 86 anos, m Polialquilimida, Placas na pélpebra inferior esquerda Bidpsia
varios meses atras
HA na prega
46 anos, 48 anos, nasolabial, 1 e 6 anos Inchaco ao longo da borda orbital inferior, inchago da Bipsia
f apés ainjecdo na palpebra inferior direita.
prega nasolabial
[65] 52 anos, f CaH, 1 ano apés injecdo Nédulo inflamatério na borda vermelha do labio Bi6psia
no sulco nasolabial superior direito.
dobrar
Labios
[43] 34an0s,sex0feminino HA, 3 meses ap6s o Massa mével de 2 cm na bochecha direita Cirurgia
aumento labial
[51] 35anos, mulher PDMS, 9 meses ap6s a Edema macico na face e pescoco, inflamagao, Corticosteroides
injecdo no labio. irregularidades nodulares. com efeito limitado,
cirurgia
[57] 28-74 anos, Silicone, HA, PMMA, O nimero de pacientes com apenas migragdo é Corticosteroides,
26f polialquilimida, desconhecido. antibidticos,
Poliacrilamida aspiragdo,
e outros; alguns meses cirurgia

a 8 anos apos a injecao
nos labios
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Tabela 2.Continuacgo.

Ref. Paciente Enchimento Resultados Clinicos Tratamento
Multiplas localizagbes
[45] 42-67 anos, HA, até 10 anos ap6s a Inchago da pélpebra, massa na pélpebra, obstrugdo do Cirurgia (6)%),
& mulheres, 1 homem injecdo nas bochechas, ducto nasolacrimal ou déficit neurolégico hialuronidase (1x)
pregas nasolabiais ou
testa
[48] 52 anos, £ HA, hé 2 anos, nos labios Tumor bucal, multiplos granulomas com excisdo cirdrgica
e sulcos nasolabiais. inflamacgao.
[49] 24-52 anos, Polialquilimida, 3-7 anos Inchaco da palpebra inferior excisdo cirurgica,
16xf apés injecdo na ponte 1xrecaida, 1 xretracdo
nasal, temporal da tampa
regido ou bochechas
[52] 50 anos, f HA e PDLLA, Massa palpavel da testa ao nariz Biopsia, cirurgia
paciente obsessivo apds sugerido
multiplos casos de meio e
tratamentos para a parte inferior do rosto,
1 ano apés as injegdes nas
bochechas
[55] 44an05, 57 anos, HA, 2 xapés 2xInchago da palpebra, 1xnédulo ndo inflamatério do  Hialuronidase para HA,
77 anos; f injecdo de HA no canto lateral esquerdo Cirurgia oferecida para HA
prega nasolabial + acrilamida
1,5 e 4 anos atras, 1x
Particulas de HA + acrilamida
para uso temporario
aumento ha 10 anos
[66] 45 anos, 48 anos, Polialquilimida, 10 a Irregularidades e edema na regido periorbital Aspiracdo, cirurgia
51 anos, f 245 meses depois
injecdo em
62 anos, masculino bochechas, sulcos nasolabiais
ou sulco lacrimal
[68] 59 anos, f CaH, 2 semanas Nédulo do vermelhao direito Bidpsia
apos injecdo naso-
pregas labiais e
linhas de marionete
*

40 anos, 55 anos,

64 anos, f

33 anos, masculino

PDLLA, PMMA,
silicio, injecdo em
parte inferior e média da face,
glabela, ou boca
comissura entre

De 4 meses a 12 anos
atras, PMMA, injecdo em
glabela, varias

meses antes

Nédulos subcutaneos submandibulares e no
pescogo, noédulos na raiz e no dorso nasal,
nédulos na prega mentolabial

Nédulos subcutaneos na raiz nasal

Cirurgia (mais)
intralesional
Laser Nd-YAG)

Intralesional
Laser Nd-YAG

Local(is) de injegao especifico(s) desconhecido(s) [

56] 60,8 anos
(significar),
57 f
[58] 55 anos, f
[59] 74 anos, f
[60] 25-76 anos,
16 mulheres, 16 homens
[69] 31-55 anos;
18f

Preenchimentos permanentes,

tempo médio de acompanhamento de 16,6 anos.

Silicone, apds mdltiplas
injecBes faciais realizadas ha
50 a 60 anos.

Material de enchimento ndo identificado.
Injecdo facial ha 3

anos

PMMA, poliacril-
amida, polialquilimida,
Injegdo facial 6-120
meses antes
Polialquilimida,

entre 1 més e 3 anos ap6s o
tratamento facial.

injecao

Migragdo para os ganglios linfaticos cervicais em 59,6% dos casos.
6xPseudocisto cervical de 8 cm de diametro

Nédulo na palpebra superior esquerda,

provavelmente de silicone.

Em 5 pacientes houve migragao clinica, e na ressonancia magnética, 28% (30 de 107) das lesdes

apresentaram migragao.

Irregularidades e edema em diferentes éreas.

N&o mencionado

Cirurgia, antibiéticos

apenas bidpsia

Cirurgia

Cirurgia

Legenda: y—anos; f—feminino; m—masculino. * Esta publicagdo.

O intervalo entre a injecdo e o aparecimento da migracdo do preenchimento foi bastante variavel, de 2

semanas a 60 anos. O aparecimento extremamente tardio da migragdo do preenchimento foi associado ao uso

de preenchimentos permanentes, como silicones, polialquilimida, PMMA e poliacrilamida.
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No entanto, houve um Unico relato de caso com migragdo do preenchimento ocorrendo 16 anos apés a
injecao de HA [55].

A apresentacdo clinica variou de nédulos a massas semelhantes a tumores, algumas com inflamagéo,
edema e dor. Os possiveis diagndsticos diferenciais incluiram disturbios granulomatosos e inflamatérios,
infec¢des de tecidos moles, cistos e tumores. Exames de imagem por ultrassonografia diagnéstica ou
ressonancia magnética foram relatados em vérios casos. A confirmacdo do diagnéstico foi feita por
histopatologia. A ressonancia magnética revelou um nuimero significativamente maior de lesdes devido a
migragao do preenchimento do que o suspeitado clinicamente.61Em um estudo ultrassonografico com 57
pacientes apds implante facial de preenchimento permanente, observou-se migracdo da disseminacao linfatica
para os linfonodos cervicais em 34 pacientes (59,6%) [57].

O tratamento ndo foi relatado para todos os pacientes. Antes da confirmacdo do diagnéstico final,
corticosteroides e antibiéticos foram frequentemente prescritos, com sucesso limitado. No caso do 4cido
hialurdnico (AH), foram utilizadas inje¢des de hialuronidase, mas em alguns pacientes, a cirurgia foi
realizada devido a incerteza diagndstica. Para preenchimentos permanentes, a cirurgia foi o tratamento
de escolha.

A hialuronidase age mais rapidamente sobre o preenchimento com &cido hialurénico quando aplicada precocemente, e
em reagdes tardias, doses multiplas e mais elevadas podem ser eficazes. Para preenchimentos semipermanentes, ndo ha terapia
medicamentosa especifica disponivel. A hidrélise eventualmente decompde o PLLA, mas é um processo lento. Em alguns casos, o
CaH pode exigir uma pequena intervencao cirurgica, por exemplo, na borda do vermelh&o, mas a inje¢do nos labios ndo é mais
recomendada. No caso da maioria dos preenchimentos permanentes, o material particulado é incorporado em uma estrutura de
fibras de coldgeno que se torna mais compacta com o tempo.

Além disso, incorporamos quatro pacientes a nossa pratica, 3 mulheres e 1 homem. Trés desenvolveram
nédulos subcutdneos apds preenchimentos permanentes (silicone e PMMA), e uma mulher apresentou nédulos
subcutaneos apods injecao de PDLLA realizada por uma esteticista (Figuras).1-4).

Devido a variabilidade na apresentacao clinica, o leque de possiveis diagndsticos
diferenciais é amplo. Estes incluem infec¢des de tecidos moles, incluindo abscessos e celulite
(erisipela), infec¢des por micobactérias atipicas, herpes zoster e micetoma [4,12,15,180s
diagnésticos diferenciais ndo infecciosos incluem sarcoidose, cicatrizes, xantelasma, arterite
temporal, Ulcera neurogénica e ceratoacantoma.16,25,28Em outros casos, como adenoma
pleomérfico da parétida, cistos cutaneos, granuloma facial e pseudolinfoma, no espectro
benigno, devem ser considerados tumores benignos e malignos, e carcinoma basocelular,
carcinoma de células de Merkel, linfoma cutaneo ou metastase como malignos.42,71-73].

Figura 2.Um homem de 33 anos.umPMMA injetado na glabela com deslocamento para a raiz.b
Tratamento a laser intralesional.
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Figura 3.Mulher de 55 anos. Injecdo de silicone na glabela realizada por uma esteticista ha 12 anos.
Deslocamento para a raiz nasal e dorso nasal.

by

< WL
§ I
AR,

Figura 4.Uma mulher de 64 anos.umMigra¢do de PMMA (injetado originalmente ha 20 anos na
comissura labial) com nédulos subcutaneos.bAp6s excisdo cirurgica.cEspécime cirdrgico.

4. Discussao

Dentre os possiveis eventos adversos das inje¢des de preenchimento dérmico, a migracdo do material de
preenchimento é um evento adverso relativamente raro e tardio.54-58,61Considerando o preenchimento com
poliacrilamida, a migracdo foi observada em até 3% dos casos [67A evidéncia clinica de migracdo do
preenchimento pode ndo ser observada a menos que uma complicagdo secundaria, como granuloma, edema
ou cistos, se desenvolva.

A migracdo do material de preenchimento pode resultar em uma aparéncia inestética, inflamagdo crénica,
infeccdo e comprometimento vascular, com complicagdes desastrosas, incluindo acidente vascular cerebral e
cegueira. A migracdo do preenchimento pode ser induzida por diversos mecanismos. Um erro comum, porém
evitavel, é a técnica de injecdo inadequada devido a falta de habilidade e conhecimento insuficiente da
anatomia. Outros erros técnicos incluem injecdo de alto volume, inje¢do muito rapida sob pressdo e/ou o uso de
agulha ou canula muito pequena. Outros fatores que contribuem para a migragdo incluem o deslocamento
induzido pela presséo através de massagem, atividade muscular, gravidade e disseminacdo pelo sistema
linfatico (granulomas migrados).56Um estudo neurorradioldgico sugeriu que o risco de migracdo do material de
preenchimento tende a ser menor com a injecdo de goticulas menores [74].
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A formacdo de granulomas de corpo estranho depende da fun¢do dos macréfagos. Os principais subtipos
sdo M1, com atividade proé-inflamatéria, e M2, pro-fibrético. Um estudo in vitro utilizou diferentes preparagdes
de um preenchedor de acido hialurénico (AH) disponivel comercialmente, um preenchedor de AH experimental,
preenchedores permanentes e Aquamid.ee Bio-Alcamideinvestigaram os padrdes de expressdo génica apds
incubagdo com mondcitos TPH-1 humanos [750s macréfagos MO responderam com um pequeno aumento na
interleucina (IL)-1B e na quimiocina CCL18 ao HA, mas com uma forte resposta de IL-13 e CCL18 a ambos os
preenchedores ndo reabsorviveis. Em contraste com o HA, o Bio-Alcamidetambém estimulou outras citocinas
pré-inflamatérias, como IL-3, IL-4, interferon (IFN) tipo 1 e marcadores de macréfagos [76Em um segundo
ensaio clinico, tanto os preenchedores de HA quanto o Bio-Alcamid foram utilizados.e@foram injetadas em um
Fénion humano 3DeModelo de pele de espessura total. Tanto os preenchedores reabsorviveis quanto os ndo
reabsorviveis induziram uma regulagdo positiva de citocinas e quimiocinas, sugerindo uma resposta
inflamatdria aguda do tecido. Os detalhes, no entanto, foram diferentes entre o &cido hialurénico (AH) e o
preenchedor permanente. Bio-Alcamideaumento significativo do fator de necrose tumoral (TNF) a, IL-1B, IL-6 e
IL-8, enquanto a resposta aos preenchedores de HA foi marcadamente menos pronunciada [77Em geral, os
materiais de preenchimento particulados apresentam um risco maior de formacédo de granulomas em
comparag¢do com os produtos nao particulados.78].

A maioria dos granulomas se desenvolve ao redor dos locais de inje¢do. Nesses casos, a migragao
ndo esta envolvida. No entanto, a formacdo de granulomas distantes da injecdo primaria é uma
consequéncia da migracdo do material de preenchimento. No caso de preenchimentos permanentes, a
degradacdo de particulas maiores permite a fagocitose por macréfagos [79A migragdo transendotelial de
macréfagos foi demonstrada usando técnicas de infravermelho préximo, como imagens de reflectancia
de fluorescéncia e tomografia mediada por fluorescéncia em granulomas de preenchimento permanente
induzidos experimentalmente (poliacrilamida) [B0Com monécitos marcados com verde de indocianina e
angiografia a laser no infravermelho préximo, foi possivel diferenciar inflamacgdes infecciosas e nao
infecciosas em um modelo animal [81].

As subunidades estéticas faciais revelam um risco diferente de migragdo do preenchimento devido a varia¢des na
anatomia estatica e dindmica [82Além disso, o plano de injecdo no tecido facial é importante para a longevidade do
efeito volumizador ap6s a aplicacdo do preenchimento. Inje¢des na gordura profunda da regido média da face e nos
compartimentos de gordura superficial das témporas laterais proporcionam maior longevidade em comparagdo com a

regido perioral e o queixo, sugerindo, inversamente, um menor risco de migragdo do preenchimento em geral.83].

As injec@es intravasculares ndo foram consideradas nesta revisdo, uma vez que sdo eventos
adversos agudos, ao contrario dos outros mecanismos de migragao do preenchedor [15,25Aqui,
apresentamos mecanismos sugeridos de migracdo ou deslocamento em areas especificas,
correspondentes a anatomia:

Inje¢des na glabela: Em casos de linhas glabelares acentuadas, a ponte nasal esta
particularmente sujeita a atividade dos musculos corrugador do supercilio e précero. Contracdes
musculares repetidas podem ser responsaveis pela migracao do preenchimento injetado na
glabela ou na raiz nasal.420s exemplos sdo mostrados nas Figuras.2e3.

Inje¢des na testa: Os mecanismos potenciais de deslocamento do preenchimento incluem a
migra¢do do preenchimento através da aponeurose da gélea e do septo orbital pela gravidade e pelos
movimentos dos musculos faciais. Os preenchimentos injetados na testa podem migrar ao longo do
plano tecidual formado pela galea e pela fascia orbicular posterior até a palpebra superior. Os
movimentos dos musculos faciais e a gravidade estdo envolvidos. Além disso, a massagem poés-
operatdria nos locais de injecdo também foi considerada, mas isso explicaria a migragdo em um periodo
mais préximo apos a inje¢do.60].

Injecdes na témpora: O limite superior do espago bucal esta conectado a almofada adiposa
temporal profunda. A extensdo bucal anterior se insere nas bochechas. Com o aumento da idade,
a extensao bucal pode desenvolver um pseudoprolapso para o espago bucal da bochecha anterior,
o que pode facilitar a migra¢do do preenchimento da témpora para as bochechas.47].

Inje¢des préximas aos olhos: A injecdo de preenchimentos nas proximidades dos olhos pode
facilitar sua migracao para baixo da conjuntiva, provavelmente devido a disseminacdo linfatica.44].

Injecdo para aumento da regido do sulco lacrimal: O sulco lacrimal é a delimitacdo da borda medial da
gordura suborbicular do olho. Deformidades do sulco lacrimal localizam-se entre a palpebra e a gengiva.
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partes branquial e orbital do musculo orbicular do olho. Com a idade, o ligamento de retencdo do orbicular, que
separa as bolsas de gordura profunda e superficial, enfraquece, o que pode levar a herniagdo da gordura
orbital. Inje¢des acima do plano profundo e muito préximas a borda orbital podem causar migracdo indesejada
do preenchedor para a palpebra inferior.84Em uma revisao sistematica, a frequéncia de migragao de
preenchimento nessa area foi de 7,7% [45].

Inje¢Ses nos sulcos nasolabiais: Ao contrario de outras regides faciais, a gordura subcutanea
é dispersa. Os musculos da expressao facial formam uma forte rede de fibras coldgenas com
conexdo direta a pele. O preenchimento injetado no sulco nasolabial pode migrar, devido a
gravidade e aos movimentos musculares, para o sulco labiomentoniano. O deslocamento do
material de preenchimento dos sulcos nasolabiais foi relatado em 0,5% dos casos.85,86Um
exemplo é mostrado na Figura.4.

Existem relatos raros de migra¢do de preenchimento apds injecdo a distancia para aumento dos
glateos com silicone liquido ou PMMA [51,87,88]. Foi observada migracdo a distancia da poliacrilamida
apds aumento mamadrio para a axila, parede toracica, parede abdominal e peritdnio [89Alguns aspectos
devem ser considerados nesses casos: (a) volumes muito maiores foram aplicados em comparagdo com a
estética facial, e (b) PMMA, silicone e polimetacrilato sdo preenchedores permanentes. (c) Silicones sdo
usados fora das indicacdes aprovadas, j4 que nunca foram aprovados pelo FDA para fins estéticos. E
menos conhecido que mesmo o HA pode persistir no tecido adiposo subcutaneo por véarios anos, o que
explica os raros casos documentados de migracdo tardia do preenchedor ap6s a inje¢ao de HA.55,90].

No entanto, a migragdo ou o deslocamento do preenchimento foram relatados tanto com
preenchimentos temporarios quanto permanentes. O diagnéstico diferencial da sintomatologia clinica
resultante é amplo e inclui disturbios infecciosos, inflamatérios, cisticos e neoplasicos. Frequentemente, os
pacientes ndo tém conhecimento dos produtos de preenchimento que foram utilizados. As vezes, diferentes
produtos foram aplicados simultaneamente. E importante especificar o material de preenchimento por meio de
técnicas de imagem e/ou histopatologia. Enquanto as lesdes induzidas por acido hialurénico podem ser tratadas
com injegdes intralesionais de hialuronidase, os preenchimentos permanentes geralmente requerem cirurgia.91
Ocasionalmente, foi observada alergia a hialuronidase. Um fator de risco é a sensibilizagdo prévia ao veneno de
abelha ou vespa [92].

Descrevemos recentemente uma técnica combinada de aplicacdo de laser de neodimio (Nd)-YAG
seguida de cirurgia minimamente invasiva para remover particulas de PMMA, evitando cirurgias
extensas, mesmo em locais delicados como o nariz e os labios (Figuras).2-5) [93,94A energia do laser é
liberada intralesionalmente usando um laser de 300-600pUma fibra romba é inserida em uma
microcanula. A temperatura da pele é controlada durante o procedimento para evitar queimaduras.

A energia do laser causa a fragmentacdo das particulas de PMMA, que podem ser posteriormente removidas
por uma canula de suc¢do romba com pressdo negativa. A satisfacdo com este procedimento foi alta.

\

Figura 5.Mulher de 40 anos com nédulos subcutaneos no pescoco, 4 meses apds inje¢des de PDLLA na regido
média e inferior da face, aplicadas por uma esteticista (setas vermelhas). Os corticosteroides intralesionais
aplicados pela esteticista ndo melhoraram os nédulos, mas causaram atrofia cuténea localizada.um) Visao geral.
(b) Detalhe. (cUltrassonografia Doppler mostrando o nédulo subcutaneo, mas excluindo linfadenopatia.
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Em resumo, o material de preenchimento dérmico pode se espalhar para locais distantes do corpo
a partir do ponto de injecdo por transporte vascular (vasos sanguineos e linfaticos), ao longo de
estruturas anatdmicas como ligamentos e fascias, pela gravidade ou atividade muscular e juntamente
com reagdes inflamatdrias através do transporte intracelular por macréfagos.

O diagnéstico de migracdo de preenchimento depende do histérico médico e de um exame clinico
minucioso. Devido a variabilidade na apresentacao clinica, indmeros diagnésticos diferenciais devem ser
excluidos. A localizagdo do material de preenchimento em camadas teciduais mais profundas é
corroborada por técnicas de imagem. O ultrassom de alta frequéncia tem sido utilizado para localizar e
identificar preenchimentos dérmicos na face [95,96Para HA, estruturas hipoecoicas ou anecoicas sdao
caracteristicas, enquanto CaH, policaprolactona, éleo de silicone e PMMA demonstram depositos
hiperecoicos [97].

A ressonancia magnética (RM) permite ndo apenas a localizagdo do material de preenchimento, mas também auxilia na
identificacdo do tipo de material responsavel. O preenchimento com acido hialurénico (AH) apresenta sinais hiperintensos em
sequéncias ponderadas em T2 e sinais hipointensos em sequéncias ponderadas em T1 devido a sua capacidade de ligagdo a
4gua. Em contraste, o hidroxiapatita (CaH) apresenta sinais de intensidade baixa a intermedidria, e as imagens ponderadas em
T2 do 4cido fosférico-2-diidroxiglicose (PDLLA) sdo hipointensas.98].

Para a confirmagao definitiva do diagndstico de migragao de preenchimento, o exame histopatolégico é
essencial. Como a bidpsia é uma técnica invasiva, alguns pacientes a recusam. No entanto, em casos de
aplicagdo de materiais de preenchimento diversos ou desconhecidos, ela continua sendo o padrdo ouro no
diagnostico.5,97,99].

5. Conclusoes

A migragdo do preenchimento é um evento adverso menos comum observado apés a aplicagao de
preenchimentos injetaveis. Pode ocorrer em qualquer parte do corpo. Nesta revisdo, focamos no tratamento
com preenchimento facial, visto que este é o local de aplicagdo mais comum. A migracdo geralmente ocorre
com um atraso de semanas a anos apos a implantacdo e ndo se restringe a determinados produtos de
preenchimento. No entanto, o manejo da migracdo do preenchimento difere entre o acido hialurénico (AH) e os
preenchimentos permanentes. Enquanto o AH pode ser removido por inje¢do intralesional de hialuronidase, a
remocao do preenchimento permanente requer cirurgia. A invasividade de tal procedimento pode ser reduzida
pela aplicacdo intralesional prévia do laser Nd:YAG [93,94Como os sintomas clinicos da migragdo do
preenchimento ndo sdo uniformes, uma ampla gama de diagnésticos diferenciais deve ser considerada.

Para a seguranca do paciente, o conhecimento qualificado de anatomia, materiais de preenchimento
dérmico e técnicas de injecdo é fundamental. Para iniciantes, recomendamos a participagao em cursos
ministrados por profissionais qualificados e experientes para aprimorar seus conhecimentos e habilidades. O
reconhecimento e o controle precoces de efeitos colaterais indesejados sdo de extrema importancia para
minimizar os riscos de um resultado indesejavel.7,39-41].
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