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RESUMO

O 4cido hialurénico (AH) ¢ amplamente utilizado em procedimentos estéticos injetaveis devido a sua
biocompatibilidade e versatilidade, porém pode ocasionar intercorréncias que exigem manejo técnico
adequado. Este estudo teve como objetivo estruturar e validar o contetido preliminar de uma cartilha
técnica destinada a orientar condutas clinicas diante de complicagdes associadas ao uso de acido
hialurénico, com base na producdo cientifica disponivel. Trata-se de uma pesquisa metodologica, de
natureza bibliométrica e integrativa, realizada na base Web of Science, no periodo de 2020 a 2025,
com analise de dados por meio do software VOSviewer. Foram incluidos seis artigos, predominando
estudos experimentais e relatos de caso que abordaram reagdes inflamatorias tardias, formagao de
nddulos, granulomas e respostas imunomediadas. Observou-se que a hialuronidase foi a conduta de
reversao mais citada, frequentemente associada ao uso de antibidticos e corticosteroides. A produgao
cientifica concentrou-se majoritariamente em paises europeus, especialmente Italia e Polonia, com
destaque para autores como Pieretti, Hooks e Owczarczyk-Saczonek. Com base nesses achados,
estruturou-se e validou-se o contetido preliminar de uma cartilha técnica destinada a profissionais da
estética, contendo orientagdes praticas para o reconhecimento € o manejo das principais
intercorréncias. Conclui-se que a padronizagdo das condutas clinicas e a atualizagdo constante do
profissional biomédico sdo essenciais para garantir seguranca, eficacia e qualidade nos procedimentos
estéticos com 4cido hialurénico.

Palavras-chave: Acido Hialurénico. Imunogenicidade. Intercorréncias. Reagdes Tardias.

ABSTRACT

Hyaluronic acid (HA) is widely used in injectable aesthetic procedures due to its biocompatibility and
versatility; however, it can cause complications that require proper technical management. This study
aimed to structure and validate the preliminary content of a technical guide intended to guide clinical
conduct in the face of complications associated with the use of hyaluronic acid, based on available
scientific literature. This is a methodological, bibliometric, and integrative research study, conducted
in the Web of Science database, from 2020 to 2025, with data analysis using VOSviewer software. Six
articles were included, predominantly experimental studies and case reports addressing late
inflammatory reactions, nodule formation, granulomas, and immune-mediated responses. It was
observed that hyaluronidase was the most frequently cited reversal treatment, often associated with the
use of antibiotics and corticosteroids. Scientific production has been concentrated mainly in European
countries, especially Italy and Poland, with notable authors such as Pieretti, Hooks, and Owczarczyk-
Saczonek. Based on these findings, the preliminary content of a technical guide for aesthetics
professionals was structured and validated, containing practical guidelines for recognizing and
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managing the main complications. It is concluded that the standardization of clinical procedures and
the constant updating of biomedical professionals are essential to guarantee safety, efficacy, and quality
in aesthetic procedures with hyaluronic acid.

Keywords: Hyaluronic Acid. Immunogenicity. Complications. Delayed Reactions.

RESUMEN

El acido hialurénico (AH) se utiliza ampliamente en procedimientos estéticos inyectables debido a su
biocompatibilidad y versatilidad; sin embargo, puede causar complicaciones que requieren un manejo
técnico adecuado. Este estudio tuvo como objetivo estructurar y validar el contenido preliminar de una
guia técnica destinada a orientar la conducta clinica ante las complicaciones asociadas al uso de 4cido
hialurénico, con base en la literatura cientifica disponible. Se trata de un estudio de investigacion
metodoldgico, bibliométrico e integrativo, realizado en la base de datos Web of Science, entre 2020 y
2025, con andlisis de datos mediante el software VOSviewer. Se incluyeron seis articulos,
predominantemente estudios experimentales e informes de casos que abordaron reacciones
inflamatorias tardias, formacion de nédulos, granulomas y respuestas inmunomediadas. Se observo
que la hialuronidasa fue el tratamiento de reversion mas citado, a menudo asociado al uso de
antibioticos y corticosteroides. La produccion cientifica se ha concentrado principalmente en paises
europeos, especialmente en Italia y Polonia, con autores destacados como Pieretti, Hooks y
Owczarczyk-Saczonek. Con base en estos hallazgos, se estructur6 y valido el contenido preliminar de
una guia técnica para profesionales de la estética, que contiene pautas practicas para reconocer y
manejar las principales complicaciones. Se concluye que la estandarizacion de los procedimientos
clinicos y la actualizacion constante de los profesionales biomédicos son esenciales para garantizar la
seguridad, la eficacia y la calidad de los procedimientos estéticos con acido hialurdnico.

Palabras clave: Acido Hialurénico. Inmunogenicidad. Complicaciones. Reacciones Retardadas.
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1 INTRODUCAO

Com o progresso dos estudos estéticos, o acido hialurdnico (AH) passou a ser um dos principais
recursos na harmonizacao facial, contribuindo para a restauragao do volume e atenuacao das linhas de
expressdo de forma eficiente e crescente popularizagdo. Contudo, como em qualquer intervengao
estética, o preenchimento com AH demanda conhecimento técnico, uma vez que o organismo pode
reagir de maneiras distintas, como edemas tardios intermitentes, granulomas e outras intercorréncias
(Safran et al., 2021). Espera-se que profissionais devidamente capacitados € com conhecimento sobre
as reagdes imunologicas do AH possam avaliar a cartilha condutora, de modo que os futuros
profissionais leitores consigam detectar precocemente possiveis complicagdes, como inflamagdes e
granulomas, proporcionando maior seguranca, adotando condutas preventivas e entregando melhores
resultados nos tratamentos estéticos.

As transformagoes estruturais da pele, que incluem a perda de firmeza, a redugdo do suporte
6sseo e a diminui¢cdo dos depdsitos de gordura, sdo os sinais visiveis do envelhecimento facial que
surgem ao longo dos anos (Breda, 2022). Dessa forma, embora essas altera¢des influenciem a
aparéncia e a autoestima, além de moldarem a percepcdo social da idade, a medicina estética
disponibiliza solugdes cada vez mais eficazes (Urena, 2024). Nesse contexto, o acido hialuroénico (AH)
¢ reconhecido por seus inumeros beneficios estéticos, como estimulador de colageno, preenchedor para
suavizar linhas de expressao, volumizador para devolver estrutura para a pele, além de possuir uma
baixa incidéncia de intercorréncias no cendrio clinico (Breda, 2022). Entretanto a substancia (AH)
ainda assim exige expertise em anatomia e técnicas de aplicagdo, pois, apesar de sua seguranca clinica,
ainda apresenta risco de complicagdes, que pode ser minimizado com a técnica e conhecimento tedrico
corretos (Cunha, 2023).

Desde 2011, o Conselho Federal de Biomedicina (CFBM) regulamentou na resolugdo
200/2011, a Biomedicina Estética como uma especialidade, o que permitiu que biomédicos estetas
estejam aptos para exercer com competéncia procedimentos estéticos com injetaveis (Brasil, 2021). A
partir da resolucao n° 214, de 10 de abril de 2012, os biomédicos habilitados na area de estética tém
permissdo para utilizar substancias especificas, como o acido hialuronico, desde que respeitem as
normas do fabricante e da sociedade cientifica (Conselho Federal de Biomedicina, 2012). A formagao
biomédica permite realizar tratamentos especificos com base em uma anamnese detalhada, focando na
redugdo segura e eficaz dos sinais do envelhecimento, sempre priorizando a saude, o bem-estar e a
beleza dos pacientes (Trindade et al., 2020).

O AH ¢ um carboidrato complexo naturalmente presente no ambiente extracelular, se destaca

pelo fato de possuir como beneficio primordial sua arquitetura molecular uniforme em todas as formas
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de vida, o que implica uma baixa probabilidade de resposta imune (Owczarczyk-Saczonek et al., 2021).
O mesmo esta naturalmente presente em diferentes tecidos do corpo, como os conectivos, o epitelial,
o liquido sinovial e estruturas oculares. Com passar do tempo, sua quantidade na pele diminui, o que
compromete a hidratacdo e o volume da derme, favorecendo o surgimento de sinais do envelhecimento
cutaneo (Silva et al., 2024).

Dessa forma esse carboidrato tem a vantagem significativa de poder estimular a
neocolagenogénese como resultado da expansdo mecanica dos tecidos apds uma injecdo ¢ a
subsequente ativagdo dos fibroblastos dérmicos (Owczarczyk-Saczonek et al., 2021). Por outro lado,
todos os preenchimentos dérmicos sdo reconhecidos pelo sistema imunologico como corpos estranhos
(Carruthers; Humphrey, 2025). Nesse sentido as reagdes podem variar de leves, envolvendo infiltracao
limitada de macréfagos, a graves, causando uma reagdo granulomatosa com fibrose (Baranska-Rybak
et al., 2024).

No que diz respeito ao tamanho das moléculas de AH, ha uma diferenca importante a ser
considerada: o de baixo peso molecular pode induzir hipersensibilidade e inflamacdo através dos
receptores Toll-like (TL) (Owczarczyk-Saczonek et al., 2021). Em contrapartida o de alto peso
molecular regula a inflamacao, reduzindo mediadores inflamatorios, diminuindo a atividade dos TLs,
controlando a angiogénese e estimulando uma resposta anti-inflamatoria nos macrofagos (Cavallieri
et al., 2020).

Além disso, eventos recentes, como a vacinacdo em massa contra COVID-19, trouxeram novas
observacoes clinicas relacionadas as intercorréncias do uso de AH no cenario de edema tardio
intermitente persistente (Lopes, 2023). Apesar de nenhum preenchedor disponivel no mercado atender
plenamente a todos os critérios ideais de seguranga, eficacia e estabilidade, as reacdes inflamatorias
tardias sdo incomuns. (Safran et al., 2021).

Diante desse cendrio, este estudo teve como propdsito estruturar e validar, em nivel técnico-
documental, o conteudo preliminar de uma cartilha educativa de condutas para intercorréncias
relacionadas ao uso do acido hialurdnico, fundamentada em uma revisao bibliométrica e na analise de
contetido das publicacdes cientificas mais recentes. A intengdo foi oferecer uma base técnica segura,
pratica e alinhada as evidéncias atuais para subsidiar a futura elabora¢do de materiais destinados a
profissionais da estética. O percurso metodologico envolveu a identificagdo e o fichamento dos estudos
indexados na Web of Science (2020-2025), a organizagao do conteudo orientador e sua avaliagao
técnico-cientifica por especialistas da area, seguida da analise qualitativa das contribui¢des segundo a
metodologia de Bardin. A relevancia do trabalho repousa na necessidade de protocolos clinicos

padronizados que fortalegam a seguranca do paciente € o aprimoramento da pratica profissional,
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contribuindo para a promocgao da saude, preven¢ao de riscos e qualificagdo da assisténcia estética, em

consonancia com o Objetivo de Desenvolvimento Sustentavel 3 (ODS 3) da Agenda 2030 da ONU.

2 METODOLOGIA

O presente estudo caracterizou-se como uma pesquisa metodoldgica, desenvolvida em dois
momentos complementares: o primeiro consistiu na analise bibliométrica e no fichamento das
producdes cientificas sobre intercorréncias relacionadas ao uso do acido hialurénico; e o segundo
correspondeu a estruturacgao e a validagao técnico-documental do contetdo preliminar de uma cartilha
educativa voltada a orientar profissionais da estética no manejo dessas complicacdes, seguida de

analise qualitativa das contribuigdes dos especialistas.

2.1 ETAPA 1

Na primeira etapa, foi realizada uma analise bibliométrica na base de dados Web of Science,
selecionada por sua ampla cobertura internacional e compatibilidade com ferramentas de analise de
redes. Utilizaram-se descritores em portugués e inglés “acido hialurénico”, “imunogenicidade”,
“intercorréncias”, “hyaluronic acid”, “adverse events” e “late reactions” combinados pelos operadores
booleanos AND e OR, com recorte temporal entre 2020 e 2025, garantindo a atualidade das evidéncias.

Os dados foram exportados para o software VOSviewer, que permitiu mapear e visualizar as
redes de coautoria, coocorréncia de palavras-chave e colaboragdo entre paises e institui¢cdes. O
processo de identificagdo, triagem e inclusdo dos estudos foi sistematizado segundo o protocolo

PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses).

2.2 ETAPA IT - ELABORACAO E AVALIACAO TECNICO-DOCUMENTAL DA CARTILHA

Com base nas evidéncias levantadas, estruturou-se o conteudo preliminar da Cartilha de
Condutas para Intercorréncias Estéticas Relacionadas ao Acido Hialurdnico, organizado nos seguintes
topicos: introdugdo, intercorréncias leves, intercorréncias graves, condutas preventivas, identificagao
por imagens, recomendacdes finais e referéncias.

Esse contetido foi submetido a avaliagdo técnico-documental por meio de pareceres elaborados
por profissionais da area da estética e saude, previamente selecionados conforme critérios de
elegibilidade (Quadro 1). O material foi encaminhado eletronicamente, acompanhado de instru¢des
padronizadas para elaboragdo da carta parecerista, a qual contemplava critérios como clareza,

coeréncia, fundamentagdo cientifica e aplicabilidade pratica.
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Quadro 1 — Critérios de seleg@o dos pareceristas

. Profissionais habilitados na area da saude

estética, com experiéncia pratica comprovada;

. Experiéncia minima de 1 a 2 anos em

procedimentos com acido hialurénico;

Critérios de inclusdo e  Conhecimento prévio sobre condutas

frente a intercorréncias clinicas;

. Disponibilidade para analise e devolugdo

do parecer dentro do prazo estipulado.

. Profissionais sem experiéncia com acido
hialurénico;
. Profissionais com conflito de interesse,
como envolvimento direto na elaboragao da
cartilha.

Critérios de nao inclusdo

. Profissionais que recusaram o convite;
. Pareceristas que ndo completaram ou nao
enviaram a carta no prazo;

. Cartas devolvidas incompletas ou
inconsistentes.

Critérios de exclusdo

Fonte: Os autores (2025).

2.3 PROCEDIMENTOS ETICOS

Os profissionais convidados atuaram exclusivamente como avaliadores técnicos, ndo sendo
considerados sujeitos de pesquisa. Suas contribui¢des configuraram analise documental, sem coleta de
dados pessoais, o que dispensou submissdo ao Comité de Etica em Pesquisa (CEP), conforme a
Resolucdo CNS n° 510/2016. O processo limitou-se a avaliacdo da clareza, aplicabilidade e
fundamentagdo cientifica do material educativo, garantindo sigilo e respeito profissional durante todas

as etapas.

2.4 ANALISE DE DADOS

Ap6Os o recebimento das cartas pareceristas, os dados foram organizados em categorias
tematicas: conteudo, clareza, aplicabilidade e apresentacdo. Em seguida, aplicou-se a Analise de
Contetido proposta por Laurence Bardin (2016), com o propoésito de identificar padrdes, recorréncias
e divergéncias entre as avaliagdes. Essa técnica possibilitou uma interpretacdo sistematica e objetiva
das contribuicdes dos especialistas, permitindo compreender as percepcdes quanto a consisténcia
tedrica, linguagem e aplicabilidade pratica da cartilha.

A andlise qualitativa subsidiou os ajustes finais no material, assegurando sua validade técnica
e cientifica como ferramenta de apoio para o manejo de intercorréncias estéticas relacionadas ao acido

hialurdnico.
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3 RESULTADOS

Utilizando a metodologia de PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses), foram identificadas 53 publicagdes, das quais 35 foram excluidas por
indisponibilidade em acesso aberto. Dos 18 artigos elegiveis, 12 ndo apresentaram relagdo direta com
o tema, resultando em 6 estudos incluidos na amostra final.

Os artigos selecionados foram posteriormente submetidos a fichamento analitico, com o
objetivo de sintetizar conceitos, metodologias e achados relevantes que serviram de base para a

elaboracao da cartilha de conduta.

Figura 1 — Fluxograma de PRISMA

;§ Referéncias identificadas na
8 base de dados:
= —
= (n=53)
8 Web of Scince
4+ | 35 artigos excluidos por
| nao possuirem acesso
E aberto
o Artigos avaliados (n=18)
=
'—
_ 12 artigos excluidos por
B3 Artigos (textos nao terem relagao com o
] completos) para tema
;% avaliagdo detalhada
n=6
8 (n=6)
ge! Artigos incluidos na
3 amostra
g (n=6)
(6]

Fonte: Os autores (2025).

A andlise bibliométrica das publicagcdes indexadas no Web of Science (2020-2025) sobre o
manejo de intercorréncias decorrentes do uso de 4cido hialurdnico revelou um campo de conhecimento
em consolida¢do, marcado por intensa cooperacdo entre autores europeus, sobretudo italianos. Os
dados processados pelo software VOSviewer possibilitaram a visualizagdo das redes de coautoria, das
colaboragdes institucionais e internacionais, bem como dos principais eixos tematicos da producdo

cientifica recente.
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A (Figura 2) apresenta o mapa de coautoria dos pesquisadores que investigam complicagdes €
protocolos de manejo associados ao uso de acido hialurénico. Cada n6 representa um autor, € seu
tamanho ¢ proporcional ao numero de publicagdes; as conexoes refletem o grau de colaboracao entre
eles. Observa-se uma rede altamente interconectada, formada por autores como Rafaniello Concetta,
Capuano Annalisa, Cuomo Roberto, Lanzano Giuseppe, Ciccarelli Feliciano e Nicoletti Gianfranco,
que compdem o nucleo central da produgao cientifica. Esses pesquisadores integram grupos italianos
vinculados a institui¢des médicas e farmacoldgicas dedicadas a seguranca, farmacovigilancia e
protocolos de conduta frente a intercorréncias decorrentes do uso do acido hialuronico. A densidade
das conexdes demonstra cooperacao estavel e consolidada, favorecendo a padronizag¢do de critérios
técnicos para prevengdo e tratamento de complicagcdes como obstrugdo vascular, necrose tecidual e

reagoes inflamatorias.

Figura 2- Rede de coautoria entre pesquisadores sobre manejo de intercorréncias com acido hialurdnico (Web of Science,
2020-2025).

rafaniell@gconcetta

capuanggannalisa

cuomoligoberto

lanzanofgiuseppe ciccarelljifeliciano fraenzafifederica

donniad@p, maria

nicoletti@anfranco

pierettfgorizio
S VOSviewer

Fonte: Elaboragdo propria, com dados da Web of Science, processados no software VOSviewer.

Na (Figura 3), a rede ¢ apresentada em formato temporal (overlay visualization), em que as
cores representam o periodo médio de publicagdo de cada autor. Os tons azulados correspondem a
estudos anteriores a 2021, enquanto os tons esverdeados e amarelados indicam publicacdes recentes
(2023-2025). Observa-se que o grupo liderado por Rafaniello e Capuano iniciou suas colaboragdes
em 2020, coincidindo com o aumento global das preocupacdes com eventos adversos relacionados a
preenchedores dérmicos. Pesquisadores como Lanzano Giuseppe e Fraenza Federica aparecem em

producdes mais recentes, mas no mesmo ano. Esse padrdao cromatico evidencia a continuidade da
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produgdo cientifica e o fortalecimento de redes multidisciplinares entre farmdacia, biomedicina e

dermatologia estética.

Figura 3- Visualizagdo temporal da rede de coautoria em pesquisas sobre intercorréncias com acido hialurénico (Web of
Science, 2020-2025).

rafaniellggconcetta

capuangygannalisa

cuomogroberto

lanzanojgiuseppe ciccarelligfeliciano fraenzagfederica

donniacye, maria

nicoletti,igianfranco

pierettiygorizio

& vosviewer I

2020 2021 2022 2023 2024 2625

Fonte: Elaboragédo propria, com dados da Web of Science, processados no software VOSviewer.

A (Figura 4) mostra a rede de colaboragdo institucional entre as principais organizagdes
envolvidas nas pesquisas sobre o tema. Destacam-se trés institui¢des italianas: University of Campania
Luigi Vanvitelli, University of Siena ¢ MD Plastic Surgery Unit, que mantém cooperagao direta e
continua. A centralidade dessas institui¢des confirma o protagonismo da Italia na construgcdo de
protocolos clinicos e diretrizes de seguranca. A University of Campania Luigi Vanvitelli atua como
eixo de articulagdo entre centros clinicos e unidades cirtrgicas especializadas, enquanto a University
of Siena reforga o carater experimental e académico das pesquisas. A participagdo da MD Plastic
Surgery Unit evidencia a integragdo entre ambiente hospitalar e pratica estética, estimulando estudos

aplicados a prevencao e reversdo de reagdes adversas.
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Figura 4- Rede de colaboracdo entre organizagdes envolvidas em pesquisas sobre manejo de intercorréncias com acido
hialurénico (Web of Science, 2020-2025).

md plasiurg unit

univ campaniguigi vanvitelli

:"‘;’g_ VOSviewer

Fonte: Elaboracao propria, com dados da Web of Science, processados no software VOSviewer.

A (Figura 5) ilustra a colaboracdo internacional entre paises. Embora o tema possua relevancia
global, as publicacdes ainda se distribuem de forma predominantemente isolada, sem vinculos
consistentes de coautoria entre nagdes. A Italia surge como principal polo de produgdo, seguida por
Coreia do Sul, Suica, Polonia, Israel e Estados Unidos. Essa dispersdao geografica reflete o predominio
de estudos clinicos regionais, conduzidos de modo independente. Ainda assim, observa-se uma
tendéncia recente de diversificacdo territorial, com o ingresso de centros asiaticos e norte-americanos,
indicando o interesse crescente em consolidar uma base internacional de evidéncias clinicas sobre

seguranca, prevengao e resposta a intercorréncias estéticas.

Figura 5- Rede de colaborag@o entre paises em pesquisas sobre manejo de intercorréncias com acido hialurénico (Web of
Science, 2020-2025).
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Fonte: Elaboragdo propria, com dados da Web of Science, processados no software VOSviewer.
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A (Figura 6) apresenta o mapa de coocorréncia das palavras-chave utilizadas pelos autores. O
termo ‘“‘hyaluronic acid” constitui o nacleo central da rede, conectado a expressdes como fillers,
complications, management, granulomatous reaction, injection, activation e macrophages. A analise
dos clusters cromaticos revela trés eixos tematicos principais:

1. Eixo clinico-pratico (verde) — management, injection, granulomatous reaction,
relacionados a pratica estética e ao manejo clinico das complicagdes;

2. Eixo fisiopatolégico (vermelho) — macrophages, activation, hyaluronic acid, associados
as respostas imunoldgicas e inflamatorias;

3. Eixo técnico (azul) — fillers, complications, relativos ao tipo de produto e perfil de

eventos adversos.

Figura 6- Mapa de coocorréncia das palavras-chave dos autores em estudos sobre manejo de intercorréncias com acido
hialurénico (Web of Science, 2020-2025).
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Fonte: Elaboragédo propria, com dados da Web of Science, processados no software VOSviewer.

Essa estrutura indica que a literatura recente busca integrar aspectos técnicos, bioldgicos e
clinicos, consolidando um campo multidisciplinar que articula biomedicina estética, farmacologia e
cirurgia dermatologica.

Na (Figura 7), o mapa de Keyword Plus amplia a compreensao dos conceitos secundérios e
interdisciplinares derivados das referéncias citadas. Os termos management, complications,
granulomatous reaction e injection formam uma rede coesa e centrada no manejo clinico das
intercorréncias, destacando o termo management como nucleo conceitual. Essa correlacdo reforga o

foco da literatura em padronizar condutas clinicas para a preven¢do e tratamento de reagdes
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inflamatorias tardias, legitimando a proposta da presente pesquisa de elaborar uma cartilha técnica

baseada em evidéncias.

Figura 7- Mapa de coocorréncia de Keyword Plus em estudos sobre manejo de intercorréncias com acido hialurénico
(Web of Science, 2020-2025).
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Fonte: Elaboragao propria, com dados da Web of Science, processados no software VOSviewer.

A (Figura 8) apresenta a rede de cocitacdo entre periddicos. Destacam-se quatro revistas
principais: Journal of Cosmetic Dermatology, Clinical, Cosmetic and Investigational Dermatology,
Dermatology Reports e Case Reports in Plastic Surgery. O Dermatology Reports atua como n6 central,
conectando estudos de dermatologia estética, cirurgia plastica e relatos clinicos. J& o Journal of
Cosmetic Dermatology e o Clinical, Cosmetic and Investigational Dermatology concentram revisdes
e pesquisas clinicas sobre eficacia, seguranca e manejo de complicagdes. O Case Reports in Plastic
Surgery, por sua vez, foca em intercorréncias complexas e protocolos de reversdo. Essa distribuicao
demonstra o carater translacional do campo, que integra conhecimento experimental e clinico aplicado

a construgdo de protocolos técnicos e diretrizes éticas para o uso seguro do acido hialurdnico.
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Figura 8- Rede de cocitagdo entre periddicos cientificos em estudos sobre manejo de intercorréncias com acido
hialurénico (Web of Science, 2020-2025).
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Fonte: Elaboragao propria, com dados da Web of Science, processados no software VOSviewer.

3.1 FICHAMENTO SISTEMATICO DOS ARTIGOS

O objetivo deste fichamento foi organizar as principais informagdes de cada artigo selecionado
sobre o tema manejo de intercorréncias com acido hialurdnico, a fim de possibilitar uma analise
comparativa e uma discussdo critica dos achados. Essa sistematizacdo serviu como base para a
elaboracdo da cartilha técnica de condutas, contribuindo para a padronizacdo e o aprimoramento das

praticas profissionais na area da biomedicina estética.

3.1.1 Montagem da Tabela de Fichamento

Tabela 1. Tabela de Fichamento

N | Autor(es) Titulo do Revista / Tipo de Objetivo do Principais Conclusdo / Pais
° /Ano Artigo Fonte Estudo Estudo Resultados = Relevéncia de
Orige
m
1 | Pieretti et Hyaluronic Journal of = Revisdo Avaliar o Evidéncias = Evidencia a @ Italia
al.,, 2023 acid-based impacto do limitadas relagdo entre
fillers in uso de sugerem o AH e o
patients with preenchedor = melhora sistema
autoimmune esabasede  estéticaem @ imune,
inflammatory acido casos de ressaltando a
diseases. hialurénico | escleroderm @ necessidade
em pacientes ia, sem de cautela e
com doengas comprovar = mais estudos
inflamatoria | reativagdo sobre
s das possiveis
autoimunes, = doengas; intercorréncia
especialment = faltam S
e estudos imunologicas.
esclerodermi | clinicos
a e lapus controlados.
eritematoso
sistémico
(LES).

‘
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2 Hooks et
al. 2025,

3  Leeetal,
2021

4 | Bitterman
-Deutsch;
Kogan;
Nasser,
2015.

‘

Innate and
Adaptive
Immune
Responses to
Clinical Hyalur
onic

Acid Fillers.

The effects of
the molecular
weights
of hyaluronic
acid on the
immune
responses

Delayed
immune
mediated
adverse effects
to hyaluronic
acid fillers:
report of five
cases and
review of the
literature.
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Journal of

Cosmetic
Dermatolo

gy

Biomateria
Is Research

Dermatolo
gy Reports

Estudo

experimen
tal (in

vivo,
modelo
murino).

Estudo

cm

experimen
tal in vitro
(macroéfag

0s).

Relato
€asos

de

Avaliar a
resposta
imune inata
e adaptativa
a duas
formulagdes
de
preenchedor
es de acido
hialurénico
disponiveis
comercialme
nte.

Avaliar  os
efeitos  do
peso
molecular e
da
concentraga
o do acido
hialurénico
sobre
respostas pro
e anti-
inflamatoria
S em
macrofagos
murinos.

Descrever
casos de
reacoes
tardias a
diferentes
preenchedor
es de acido
hialurénico e
discutir
abordagens
terapéuticas.

ﬁ

Os
implantes
de AH
aumentaram
0
recrutament
o de células
imunes A
formulagao
VYC-15L
elevou a
producdo de
IL-17A e os
niveis
séricos de
IgE em
comparagdo
a SGD-
30XP e ao
controle
salino.
Acidos
hialurénicos
de alto peso
molecular
reduziram a
producdo e
a expressao
de genes
pro-
inflamatorio
s (TNF-a,
IL-6, IL-1B)
em
macrofagos
estimulados
com LPS.
Pesos
moleculares
médios
aumentaram
a expressao
de genes
pro-
inflamatorio
S.

Cinco
pacientes
apresentara
m reagoes
tardias a
diferentes
marcas de
AH; 0s
tratamentos
variaram €
nao ha

Diferentes
formulagdes
de AH podem
modular a
resposta
imune,
reforgando a
importancia
de
compreender
seus efeitos
imunolégicos
para prevenir
intercorréncia
S.

o acido
hialurénico de
alto peso
molecular e
em altas
concentragdes
pode modular
a resposta
imune,
inibindo
inflamagdo e
promovendo
efeitos  anti-
inflamatorios,
informagao
relevante para
prevenir
intercorréncia
s em
aplicacdes
clinicas.

Demonstra a
importancia
de avaliar
respostas
imunologicas
individuais a
preenchedore
s de AH e
sugere
considerar

pré-teste em

Estad
0s
Unido
s

Coréi
a do
Sul

Israel
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padronizagd = pacientes com
0 para tendéncia
manejo atopica para
dessas reduzir riscos.
intercorrénc

ias.

5 Homsy et Immunological —Case Relato de | Descrever Os Reagodes Suiga

al., 2017. reaction after ~ Reports in  casos dois  casos pacientes inflamatorias
facial hyaluron ~ Plastic raros de | desenvolver = graves podem
ic Surgery reagoes am ocorrer apds
acid injection ~ and Hand inflamatoria = multiplos AH,
Surgery s graves apos = colecdes provavelment
inje¢des de  subcutaneas e por
acido dolorosas hipersensibili
hialurénicoe  no rosto; dade  tardia
discutir antibidticos = mediada pelo
manejo e ndo foram sistema
possiveis suficientes ¢  imunoldgico,
causas. foi destacando a
necessario necessidade
drenagem de atengdo ao
cirurgica. manejo dessas
intercorréncia
s.

6  Owczarcz The Clinical Revisdo Discutir Reagoes Destaca a | Polon
yk- Immunogenicit =~ Cosmetic narrativa mecanismos | adversas necessidade ia
Saczonek |y of Hyaluronic = and da de reagdes imprevisive ~de uso de
et al,, | Fillers and Its Investigatio | literatura. | imunoldgica is  podem produtos
2021 Consequences  nal s adversas ao = ocorrer aprovados,

Dermatolo acido devido a acompanham
oy hialurénico, = modifica¢de @ ento
incluindo s quimicas, prolongado e
manifesta¢cd = aditivos, educagdo do
es origem publico para
sistémicas, ¢ = desconhecid = prevenir
relacionar ado produto = intercorréncia
com fatores ou s
de risco e predisposic = imunologicas
composicdo = ao graves.
dos produtos | individual;
produtos
nao
regulamenta
dos
apresentam

Fonte: Os autores (2025).

3.1.2 Apresentacio dos Achados Quantitativos e Qualitativos

maior risco.

Entre os estudos analisados, observou-se predominancia de relatos de caso (n = 2) e revisdes
narrativas da literatura (n = 2), seguidos de estudos experimentais in vitro (n=1) e em modelo murino
(n = 1). O foco principal foi nas intercorréncias imunoldgicas e inflamatdrias associadas ao uso de
preenchedores de d4cido hialuronico, incluindo reagdes tardias, hipersensibilidade, noddulos

inflamatorios, cole¢des subcutidneas dolorosas e ativagdo de macrdfagos com produgdo de citocinas
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pro-inflamatérias. As condutas terapéuticas relatadas variaram conforme a gravidade: desde
observagao ¢ medidas conservadoras até uso de corticosteroides, antibidticos, drenagem cirtrgica e
aplicacdo de hialuronidase para reversao de efeitos indesejados. Os resultados clinicos mais comuns
mostraram resolu¢do completa ou parcial das reagdes, embora alguns estudos enfatizassem a
necessidade de acompanhamento prolongado e precaugdes em pacientes com tendéncia atopica ou
doencas autoimunes. Em termos de tendéncias geograficas, a maioria dos casos relatados veio de paises
europeus, com publicagdes concentradas nos ultimos 5 anos, refletindo a crescente popularizagao dos

preenchedores de AH e a expansao de seu uso por profissionais de diferentes especialidades.

3.1.3 Sintese dos Achados

As intercorréncias mais relatadas associadas ao uso de preenchedores de acido hialurénico
incluem reacdo inflamatoria tardia, formacdo de nddulos, hipersensibilidade, granulomas de corpo
estranho, infecgdes locais e, mais raramente, reagdes autoimunes associadas a estimulos adjuvantes,
como infecg¢des virais ou vacinac¢do. Estudos de Bitterman-Deutsch et al., (2015) destacam que essas
reacOes podem ocorrer semanas ou meses apos a aplicagdo, frequentemente mediadas por resposta
imune.

Os protocolos de manejo mais citados envolvem o uso de hialuronidase para degradac¢ao do
produto, antibioticos em casos de infecg¢do, corticosteroides sistémicos ou intralesionais para
inflamagdes persistentes e, em casos mais graves, o uso de imunomoduladores. As diretrizes da
American Society for Dermatologic Surgery ASDS (2008) refor¢am a importancia de um manejo
sistematizado e diagnostico diferencial entre reagdo infecciosa e imunomediada.

Entre os principais autores e paises identificados nas publica¢des sobre intercorréncias com o
uso de acido hialuronico, destacam-se Pieretti et al., (2023), da Italia, que contribuem com estudos
recentes sobre seguranga e resposta inflamatoria; Hooks et al., (2025), dos Estados Unidos, com
analises voltadas ao manejo clinico e as complica¢des imunomediadas; Lee et al., (2021), da Coreia
do Sul, com foco em aspectos moleculares e resposta tecidual; Bitterman-Deutsch, Kogan e Nasser
(2015), de Israel, pioneiros na descricao de reagdes imunes tardias; Homsy et al., (2017), da Suiga,
com investigagdes relacionadas a biocompatibilidade e eventos adversos; e Owczarczyk-Saczonek et
al., (2021), da Poldnia, responsaveis por uma das revisdes mais abrangentes sobre imunogenicidade
dos preenchedores de acido hialurdnico.

Esses resultados evidenciam uma distribuicdo internacional diversificada da produgdo

cientifica, com forte contribui¢do de centros europeus e asiaticos, além de significativa participacdo
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de grupos norte-americanos e israelenses, o que reforcga o carater global do interesse cientifico no tema
das intercorréncias associadas aos preenchedores dérmicos.

As lacunas da literatura incluem a auséncia de padronizagdo universal de protocolos de
tratamento, a caréncia de dados epidemioldgicos robustos e a dificuldade em distinguir clinicamente
reacdes imunes de infecgdes por biofilmes. Além disso, ha necessidade de mais estudos sobre a relagdo
entre predisposicao genética (HLA-BOS, DRB103) e reacdes tardias.

Essas informagdes sdo essenciais para a elaboragdo de uma cartilha técnica de intercorréncias,
pois permitem organizar condutas seguras baseadas em evidéncias, orientar o diagndstico diferencial
precoce e padronizar agdes clinicas frente a complicagdes, garantindo maior seguranga ¢ qualidade na

pratica estética biomédica.

3.2 VALIDACAO DA CARTILHA

A andlise dos dez pareceres técnicos evidenciou ampla aceitagdo e validagao positiva da cartilha
intitulada “Guia Pratico: Cartilha Condutora para Intercorréncias Estéticas em Procedimentos com
Injegdo de Acido Hialuronico” (figura 9). Os avaliadores, pertencentes a diferentes formagdes da area
da saude estética (biomédicos, fisioterapeuta dermatofuncional, cirurgides-dentistas e esteticista
cosmetologo), destacaram aspectos de clareza, fundamentacdo cientifica, aplicabilidade pratica e

estrutura organizacional como os principais pontos fortes do material.

Figura 9- Capa da cartilha desenvolvida para avaliagdo técnica

GUIA PRATICO:
CARTILHA CONDUTORA PARA
INTERCORRENCIAS ESTETICAS

EM PROCEDIMENTOS COM

INJEGCAO DE

ACIDO
HIALURONICO

POR GABRIELA MARTINEZ ZARPELON &
NATAN VEIGA

2025

Fonte: Elaboragao proépria, (2025).
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De forma geral, observou-se consenso entre os avaliadores, que reconheceram a cartilha como
instrumento técnico, educativo e de apoio clinico capaz de orientar condutas seguras frente as
intercorréncias estéticas.

Os comentarios evidenciaram que a linguagem utilizada ¢é técnica, porém acessivel,
favorecendo a compreensao por diferentes profissionais da area, e que as informacgdes estdo atualizadas
e embasadas em literatura recente, o que reforca sua credibilidade cientifica.

Em relagdo a organizagao e estrutura, nove pareceristas apontaram que o contetido esta disposto
de forma logica, fluida e funcional, com sequéncia que permite consulta rapida durante emergéncias
clinicas.

A aplicabilidade pratica foi unanimemente reconhecida, sendo descrita como um recurso de
consulta confiavel e eficaz para o manejo de intercorréncias envolvendo o 4cido hialurénico.

Apesar da predominancia de avaliagdes positivas, surgiram sugestdes pontuais de
aprimoramento, direcionadas a melhoria visual e pratica do material. As recomendagdes mais
frequentes (n=6) referem-se a inclusdo de fluxogramas e checklists de conduta rapida, que poderiam
tornar o guia ainda mais intuitivo em situagdes de urgéncia. Outros apontamentos envolveram a
ampliacdo de recursos visuais (imagens, quadros-resumo e legendas explicativas) e a adigdo de
referéncias complementares ao final das se¢des.

Também foram mencionadas sugestdes especificas, como destacar os limites legais de atuacao
profissional e incluir informagdes sobre o uso da camera hiperbarica em casos de necrose e a profilaxia
com Aciclovir em pacientes com predisposicdo a herpes labial. Tais indicagdes demonstram o carater
colaborativo do processo de validagdo, buscando elevar a qualidade didética e o valor clinico do
material.

De modo sintético, os resultados confirmam que a cartilha apresenta consisténcia técnica, rigor
cientifico e aplicabilidade clinica, sendo considerada por todos os avaliadores apta para uso
profissional e educacional. As sugestdes pontuais visualizadas no (Quadro 2), embora relevantes, nao
comprometem a integridade do conteudo, mas apontam caminhos para aperfeicoamentos futuros,

reforcando o compromisso com a atualizagdo continua e a seguranga em estética avangada.
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Quadro 2 — Categorias temadticas, exemplos de falas e frequéncia absoluta dos pareceres técnicos

EXEMPLO DE

FREQUENCIA FREQUENCIA

C]%{ffﬁ%? FALA DOS INTEISIIII’VI;FI;Z]?ETIV A ABSOLUTA RELATIVA
AVALIADORES (N=10) (100%)
“A linguagem €
técnica, porém Linguagem equilibrada
CLAREZA E acessivel, adequada e compreensivel,
~ LINGUAGEM aos profissionais da  garantindo leitura fluida 10 100%
TECNICA ADEQUADA area.” / “Contetido e acessivel ao publico
claro e da estética.
compreensivel.”
“A cartilha se baseia .
. . Reconhecimento
A em artigos cientificos undnime de que o
RELEVANCIA atualizados e e s
CIENTIFICA E recentes.” / cientificamente 10 100%
ATUALIDADE “Contetido embasado
. fundamentado e
e condizente com as .
o . atualizado.
evidéncias atuais.
“O contetido ¢ bem
oRGaNZAGROE | SEMmbell | Baun e
ESTRUTURA « p1aa. ', permitir 9 90%
O uso de topicos e uso pratico e rapido
FUNCIONAL X . N
tabelas torna a leitura  durante intercorréncias.
pratica.”
“Excelente
APLICABILIDADE aplicabilidade pratica o mat§r1al ¢
PRATICA E e clareza nas reconhecido como
condutas.” / ferramenta efetiva de 10 100%
SEGURANCA « S
. Instrumento de apoio técnico e de
CLINICA S - .
apoio a decisdo seguranca profissional.
clinica.”
“Acrescentar o .
_ o rde Sugestao mais
INCLUSAO DE decisio répida.” / recorrente, visando
FLUXOGRAMAS E “Inserir ﬂu)I::o r.ama ampliar a praticidade e a 6 60%
CHECKLISTS & rapidez de consulta do
de condutas .
., material.
emergenciais.
AMPLIACAO DE “Incluir mais Recomenda-se o
RECURSOS VISUAIS imagens e quadros- aprimoramento visual e 3 30%
(IMAGENS, QUADROS resumo de gi ation domorti °
E RESUMOS) contraindicagdes.” ’
INSERCAO DE “Incluir referéncias Proposta de reforgo da
REFERENCIAS ao final de cada base teorica e cientifica 2 20%
ADICIONAIS se¢do.” do material.
“Destacar, por meio Sugestio &tica ¢
LIMITES LEGAIS DE de icones, os limites re ulftéria voltada 4
ATUACAO legais de cada deli%n itacio Zias raticas 1 10%
PROFISSIONAL categoria gao das p
> . esteticas.
profissional.
A LD (ELLN IO “Incluir citacdo sobre  Indicacgdo isolada, mas
SO THL LTI 35 cémr:ra hi egrbérica e r:le ante de’
(CAMARA so de Aclzclo ir em com l\;men’ta ao 1 L
HIPERBARICA E u oeen p ementag
HERPES) casos especificos. clinica.
APROVACAO GERAL “Recomendo a Confirmacao da
E aprovagdo parauso  validade, aplicabilidade 10 100%
RECONHECIMENTO educacional e e consisténcia técnica da °
TECNICO clinico.” / “Material cartilha.

~
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técnica e educativa.”
Fonte: autores.

‘ de alta relevancia

4 DISCUSSAO

A revisao bibliografica evidenciou que as intercorréncias mais relatadas apds o uso de
preenchedores a base de acido hialuronico incluem reagdes inflamatorias tardias, nodulos, granulomas
de corpo estranho, infec¢des associadas a biofilmes e reagdes autoimunes induzidas por adjuvantes.
Verificou-se consenso entre os autores quanto ao uso da hialuronidase como principal conduta de
reversdo imediata, associada, quando necessario, a antibidticos de amplo espectro e corticosteroides
sist€émicos ou intralesionais.

As recomendacdes apresentadas na cartilha técnica foram elaboradas com base nessas
evidéncias, traduzindo os achados cientificos em condutas praticas adaptadas a realidade dos
profissionais da estética. Assim, orientagdes como a diluicdo e aplicagdo da hialuronidase, o manejo
escalonado de reagdes inflamatorias, o reconhecimento de sinais de infeccdo e a importancia do
registro clinico e acompanhamento do paciente foram extraidas e sistematizadas a partir dos protocolos
descritos nos estudos revisados. Dessa forma, o material propde-se a preencher a lacuna existente entre
o conhecimento teodrico disponivel na literatura e a aplicagdo clinica segura e padronizada.

Constatou-se, entretanto, que a literatura ainda carece de padronizagdo em relacdo as doses
ideais de hialuronidase, tempo de tratamento e condutas diante de reagdes mistas (inflamatdrias e
infecciosas). A cartilha, ao propor fluxos e esquemas de decisdo simplificados, busca contribuir para
essa padronizagdo, oferecendo um instrumento técnico de apoio ao profissional biomédico. Assim,
verifica-se que o contetido tedrico e os resultados da revisdo bibliométrica serviram de base solida para
a construcdo de um guia aplicavel a prética clinica, favorecendo o manejo seguro e eficaz das

intercorréncias com acido hialurdénico.

5 CONCLUSAO

O estudo permitiu analisar de forma abrangente a produgdo cientifica relacionada as
intercorréncias decorrentes do uso do acido hialurdnico, identificando as complicagdes mais frequentes
e as condutas clinicas mais recomendadas na literatura recente. Os achados reforcam que, embora o
acido hialurdnico seja um material seguro e amplamente empregado na pratica estética, seu uso
responsavel requer conhecimento técnico atualizado, preparo adequado e tomada de decisdo embasada

em evidéncias.
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A partir da andlise bibliométrica e de contetido, foi estruturado e avaliado, em nivel técnico-
documental, o contetido preliminar de uma ferramenta educativa destinada a orientar profissionais da
estética no reconhecimento e manejo dessas intercorréncias. A avaliagdo realizada por especialistas da
area resultou em contribui¢des importantes, que demonstraram a aceitagdo do material e forneceram
recomendacdes valiosas para o seu aperfeicoamento.

Embora o campo da estética ainda careca de protocolos formalizados e documentos técnicos
amplamente acessiveis, este estudo representa mais um passo rumo a padronizagdo das condutas, ao
fortalecimento da seguranca do paciente e a qualificagdao da pratica profissional. As contribuigdes dos
pareceristas constituem base essencial para o refinamento, expansao e futura publicagdo da versao final
da cartilha, assegurando que o material evolua como um recurso de corpo técnico cientifico, atualizado
e efetivamente aplicavel a rotina clinica.

Em suma, a pesquisa cumpriu seu propdsito ao integrar evidéncias cientificas e pratica
profissional, oferecendo subsidios concretos para o desenvolvimento de ferramentas educativas na
estética. Reforca-se, ainda, a importancia da atualiza¢do continua, da adog¢ao de condutas padronizadas
e da valorizagdo permanente da seguranca do paciente como pilares centrais para a consolidacao de

uma pratica estética ética, competente ¢ fundamentada
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