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Avaliacao clinica da eficacia do oleo de
andiroba na queimadura pds-depilacao com
luz intensa pulsada: estudo prospectivo,
comparativo e duplo-cego

Clinical evaluation of the effectiveness of andiroba oil in burns
caused by hair removal with intense pulsed light: a prospective,
comparative and double-blind study

RESUMO

Introducio: A depilacio com luz intensa pulsada é método de uso corrente, utlizando-se
geralmente corticosteroides de baixa ou média poténcia para o alivio da dor e a reacio
inflamatéria que se seguem ao procedimento. Compostos botanicos, como a emulsio de
6leo de andiroba, tém demonstrado efeitos hidratantes e anti-inflamatdrios.

Objetivo: Como op¢io aos corticosteroides topicos, os autores testam a eficicia da emul-
sio do 6leo de andiroba comparando-a a da desonida.

Métodos: Foi desenhado estudo prospectivo, comparativo e duplo-cego com nove
pacientes do sexo feminino, submetidas a depilacio com luz intensa pulsada na regiio
inguinal e tratadas imediatamente apds o procedimento com desonida num lado e emul-
sio de oleo de andiroba no outro lado, aleatoriamente. As pacientes avaliaram a sensa¢io
de dor segundo a escala visual analdgica de dor, e uma médica dermatologista observado-
ra avaliou a rea¢io inflamatéria gerada pelo procedimento, comparando-se os dois lados de
forma cega.

Resultados: Nio houve diferencas significativas no alivio da dor e da reacio inflamato-
ria, na comparacio dos dois produtos. O potencial analgésico e anti-inflamatério da emul-
sio do 6leo de andiroba praticamente equivaleu ao da desonida.

Conclusdes: Os resultados deste estudo-piloto indicam que a emulsdo do 6leo de andi-
roba pode ser op¢io no tratamento ap6s a fotoepilagio.

Palavras-chave: queimaduras; remocio de cabelo; terapéutica; glucocorticoides;
umectantes.

ABSTRACT

Introduction: Intense pulsed light is commonly used for hair removal. Corticosteroids of low or
medium potency are generally employed for pain and inflammatory reaction relief following such pro-
cedures. Botanical compounds, such as andiroba oil emulsion, have been proven to have moisturizing
and anti-inflammatory effects.

Objective: 1o compare the effectiveness of andiroba oil emulsion to desonide as an option to topical
corticosteroids.

Methods: A prospective, comparative, double-blind study evaluated nine female patients who under-
went hair removal with intense pulsed light in the inguinal region. The patients were treated imme-
diately after the procedure with desonide on one side and andiroba oil emulsion on the other. The
patients rated the pain sensation using a visual analog pain scale, and an observer dermatologist phy-
sician evaluated the inflammatory reaction caused by the procedure, comparing the two sides blindly.
Results: There were no significant differences in pain relief or inflammation between the two pro-
ducts. The analgesic and anti-inflammatory potential of andiroba oil emulsion practically equaled that
of desonide.

Conclusions: This pilot study’s results indicate that andiroba oil emulsion can be a treatment option
following photoepilation.

Keywords: Burns; Hair Removal; therapeutics; glucocorticoids; wetting agentes.



Oleo de andiroba como anti-inflamatdrio

INTRODUCAO

Os sistemas de luz intensa pulsada (LIP) sdo fontes pulsadas
de alta intensidade que emitem luz policromitica em largo
espectro de comprimentos de onda — de 515 a 1.200nm. A
semelhanca do laser, 0 mecanismo de a¢io é a fototermolise sele-
tiva, mas, ao contrario deste, a duracio de pulso pode ser selecio-
nada com a ajuda de filtros." A possibilidade de variar a fluéncia,
a duracdo dos pulsos e o intervalo entre eles torna esse sistema
muito versatil e flexivel, o que lhe permite ser usado nas verten-
tes vascular, pigmentar e epilatoria, e no fotorrejuvenescimento
cutineo. E alternativa aos lasers para o tratamento de diversos
tipos de lesdes vasculares como angiomas planos, telangiectasias,
rosacea e poiquilodermia de Civatte entre outros.' A fotoepila-
¢do é op¢io de alta eficacia, prolongada duragio e poucos efeitos
colaterais. A técnica se baseia na destruicio térmica seletiva de
um alvo especifico constituido pelas células germinativas do foli-
culo piloso. Como a melanina ¢é o principal croméforo dos foli-
culos pilosos, comprimentos de onda de luz entre 600-1100nm
podem ser utilizados com eficicia e seguranca para sua fototer-
molise seletiva.™ A resposta mais comum da fotoepilacio inclui
eritema-edema perifolicular e sensacio de ardor ou queimacio
leve, que dura horas ou até dois dias. Recomendam-se compres-
sas geladas e corticosteroides topicos de baixa e média poténcia
por alguns dias. Se houver formac¢io de vesiculas em areas com
potencial para infec¢io (regido inguinal, perineo), podem ser uti-
lizados cremes antibidticos. As crostas, quando ocorrem, podem
ser mantidas durante periodo que varia de cinco a dez dias, e os
pelos (dependendo da area) até 45 dias. O paciente é orientado
a ndo manipular a regido, usar roupas leves e confortaveis, nio se
expor ao sol e fotoproteger as areas tratadas.

Alguns compostos botanicos tém demonstrado proprieda-
des com baixo custo e baixa toxicidade.*” A andiroba (Carapa
guianensis Aubl.) é arvore de grande porte,comum na regiio
amazodnica, sendo seu fruto uma capsula globosa que contem de
quatro a 16 sementes. Essas sementes fornecem 6leo com diver-
sas propriedades, entre elas efeitos cicatrizante, anti-inflamatdrio,

* E registrado na Anvisa como hidra-

antisséptico e antipirético.
tante, e sua eficicia estd sendo comprovada nos tratamentos de
dermatite actinica e escaras de compressio, bem como repelen-
te de insetos, entre outros usos.’

Como alternativa ao uso do corticoide topico para a quei-
madura causada pela LIP na pele, este estudo propde a utiliza¢io
da emulsio de 6leo de andiroba (Tegum® empresa, cidade, pais).
A impressio de seu alto poder de penetragio cutanea e de agio
anti-inflamatéria motivou os autores a este estudo comparativo.

OBJETIVO

Avaliar a eficicia anti-inflamatéria e analgésica da emulsio
de 6leo de andiroba no tratamento da queimadura de primeiro
grau que se desenvolve apds a depila¢io por LIP, comparando-a
com a da desonida.

METODO
Foi realizado estudo prospectivo, comparativo, duplo-cego,
com nove pacientes submetidas a epilagio com LIP (Deka
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Minisilk FT, cidade, pais) na clinica privada dos autores. Os cri-
térios de inclusio foram: sexo feminino; idade entre 18 e 45
anos; fototipo I a III pela classificagdo de Fitzpatrick, e pele inte-
gra nas regides a depilar. Os critérios de exclusio foram: marcas
cutaneas nas regides a depilar; dermatoses ativas; gestacio ou lac-
tacio; historico de reacdes alérgicas aos produtos testados; ante-
cedentes de patologias agravadas ou desencadeadas pela radiacio
ultravioleta; exposi¢do solar intensa ha menos de 15 dias; uso dos
medicamentos imunossupressores, anti-histaminicos, anti-infla-
matérios nio hormonais e corticosteroides sistémicos até duas
semanas antes do procedimento; uso de vitamina A acida e/ou
seus derivados via oral ou topica até um més antes da pesquisa;
tratamento estético ou dermatologico nas areas a depilar duran-
te um meés antes da pesquisa; profissional interessado diretamen-
te da pesquisa; portador de imunodeficiéncia; antecedentes de
atopia; estar participando ou ter participado de outro estudo cli-
nico encerrado hia menos de sete dias antes da selecio de caso;
e dermografismo.

Apbds atenderem aos critérios de inclusio e exclusio, e
terem sido esclarecidas sobre o procedimento, as voluntarias assi-
naram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, tendo o
estudo se desenvolvido segundo as normas propostas pela
Declaracao de Helsinki de 2000.

O procedimento de depilagio com LIP foi realizado nas
regides inguinais, de maneira habitual, por uma médica derma-
tologista. Os parimetros foram definidos de acordo com o foto-
tipo de cada voluntaria. Nio foi feito nenhum esquema analgé-
sico ou anti-inflamatério local ou sistémico antes do procedi-
mento. Imediatamente apds a depilacio, a dermatologista que
executou esse procedimento fez uma aplicacio aleatéria de
desonida em um lado e da emulsio de 6leo de andiroba no
outro. Nem a paciente, que avaliou a dor, nem a dermatologista
observadora, que avaliou o grau da inflamacio, souberam qual
foi o produto aplicado em cada lado, caracterizando o estudo
comparativo duplo-cego.

A paciente avaliou a dor, segundo a Escala Visual Analogica
— EVA, comparando um lado com o outro, sendo 0 sem dor, ¢
10 a dor maxima (Figura 1). A avaliacio do grau da inflamac¢io
pela dermatologista observadora foi baseada na intensidade do
eritema e na presenca ou nio de papulas, sendo 0 = sem erite-
ma; 1 = eritema leve; 2 = eritema leve a moderado; 3 = erite-
ma moderado; 4 = eritema moderado a intenso; e 5 = eritema
intenso, e P = presenca de papula. A avaliagio da dor ou descon-
forto pela paciente e a intensidade do eritema pela dermatolo-
gista observadora ocorreu nos seguintes tempos: TO = imediata-

ESCALA VISUAL ANALOGICA - EVA &’)
www.eletroterapia.com.br

Figura 1: Escala da avaliacdo da dor — EVA
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mente apds depilagdo com LIP;T1 = imediatamente ap6s apli-
cacdo do produto; T2 = cinco minutos ap6s LIP; T3 = 30 minu-
tos apds LIP; e T4 = 60 minutos apds LIP.

RESULTADOS

Foram estudadas nove pacientes do sexo feminino com
idade entre 22 e 34 anos, e média de 27,55 anos, com fototipos
de I a III da classificagio do Fitzpatrik (Tabela 1).

Tabela: Distribuicao dos pacientes avaliados segundo

idade e fototipo
Idade

2
)

Fototipo

30 1l
27 1l
34 1l
27 1l
22 |

28 Il
27 Il
22 Il
31 1l

O 00 N O L1 h W N =

Na analise dos resultados, nio houve diferenca significativa
no alivio da dor relatada pelas pacientes comparando o lado em
que foi aplicada a emulsio com 6leo de andiroba com o lado do
corticosteroide topico. Uma paciente nio sentiu diferenca, qua-
tro pacientes sentiram discreta superioridade no lado tratado
pela emulsio com dleo de andiroba, e quatro no lado do corti-
costeroide (Tabela 2).

Com relagio ao eritema avaliado pela dermatologista, nio
houve diferenca significativa entre os produtos utilizados em seu
tratamento. Ndo ocorreu eritema intenso nas pacientes no T0. A
melhora do eritema foi discretamente maior em trés pacientes tra-
tadas com corticoide e em trés tratadas com o Tegum® (Tabela 3).

DISCUSSAO

O foco do tratamento pos-depilagio com LIP ¢é o alivio do
desconforto sentido pela paciente e a atenuac¢do da rea¢do infla-
matodria local. A lesdo térmica consequente a fotoepilagio foi
eleita como modelo para o presente estudo por ser controlavel,
de uso médico corrente e comprovadamente procedimento
seguro. Tanto a intensidade da dor quanto o grau de seu alivio
sio dados subjetivos e de dificil mensuracio, e nio sio pratica-
veis em animais de laboratério. Por questdes éticas, nio houve
grupo- controle neste estudo. A capacidade anti-inflamatéria
dos produtos foi avaliada objetivamente pela variacio da inten-

Tabela 2: Avaliacao da dor pelas pacientes com base na Escala de Dor (EVA) de 0 a 10

Pacientes Corticosteroide Oleo de andiroba

N. TO T T2 T3 T4 TO T1 T2 T3 T4
1 2 1 0 0 0 X 2 1 1 0 0
2 7 2 0 0 0 X 7 2 0 0 0
3 7 0 1 0 0 X 7 4 1 1 0
4 2 2 0 1 0 X 2 1 0 0 0
5 5 1 0 0 0 X 5 0 0 0 0
6 8 3 0 0 0 X 8 5 4 2 0
7 7 0 0 0 0 X 8 0 0 0 0
8 7 2 0 0 0 X 7 3 0 1 0
9 7 6 2 0 0 X 7 3 0 0 0

Tabela 3: Avaliacao do eritema realizada pelo dermatologista. 0 = sem eritema, 1 = leve, 2 = leve+, 3 = moderada, 4 = moderada+, 5 = intensa,

e P = presenca de papula

Pacientes Corticosteroide Tegum®

N. T0 T1 T2 T3 T4 T0 T T2 T3 T4
1 1 1 1 1 1 X 1 2 2 2 2
2 2 2 2 2 0 X 1 1 1 1 0
3 1 2 2 1 1 X 1 2 2 1 1
4 2 2 2 2 2 X 1 1 1 1 1
5 3 1 1 0 0 X 4 2 2 0 0
6 3P 3P 1P 0 0 X 4P 4P 2P 1 1
7 3P 3P 3P 1P 0 X 4P 4P 3P 1 0
8 3P 3P 3P 1P 1 X 3P 3P 3P 1P 2
9 1P 2P 3 3 3 X 1P 1P 1 1 1
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sidade do eritema ao longo de um periodo de tempo apds pro-
cedimento. A drea tratada foi a virilha, regiio pouco exposta a
radiacdo solar. A compara¢io foi bilateral na mesma paciente,
com os mesmos parametros, acreditando-se obter assim resulta-
dos mais fidedignos, principalmente na avaliagio da dor. A efi-
cacia da emulsio de 6leo de andiroba foi avaliada através de sua
compara¢io com a da desonida, cuja eficacia ja é comprovada.®
Entretanto, o uso de corticosteroides pode, reconhecidamente,
ter efeitos adversos. A emulsio de 6leo de andiroba é usada
como hidratante com poder anti-inflamatorio, e até o presente
momento, ndo ha relato de efeitos adversos. Apesar da pequena
amostra com interpretacdes subjetivas, os resultados prelimina-
res do presente estudo sdo animadores, indicando que a emulsio
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de dleo de andiroba pode ser uma boa op¢io no tratamento das
queimaduras de primeiro grau. Estudos com amostras maiores ¢
com anilise histologica sdo necessarios para a confirmacio.

O presente estudo demonstra também a dificuldade na ela-
bora¢io de conceitos de superioridade ou inferioridade entre
produtos de uso topico. As op¢des de medicamentos topicos sio
a cada dia mais numerosas, ¢ ¢ importante que a escolha seja
embasada em evidéncias objetivas de seguranca e eficicia.

CONCLUSAO

Os resultados deste estudo indicam que a emulsio do dleo
de andiroba pode ser uma opc¢io no tratamento posterior a
fotoepilagio. ®
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Revisao histérica das aguas termais

A historical review of mineral water

RESUMO

A inddstria francesa de cosméticos tem comercializado dguas minerais termais com alguns
efeitos biologicos. Tem sido demonstrado que elementos oligominerais tém propriedades
hidratantes, antioxidantes e anti-inflamatdrias. Este trabalho de revisio aborda estudos cli-
nicos in vitro ¢ in vivo com aguas minerais termais disponiveis comercialmente, determi-
nando seus efeitos na pele, assim como suas principais indica¢des. Também foram feitas a
revisdo historica dos usos de dguas minerais termais na dermatologia com foco na iden-
tificacio de suas propriedades fisicas e quimicas, bem como a comparacio entre a com-
posicio qualitativa dos oligoelementos dessas dguas.

Palavras-chave: dguas minerais, pele, cosméticos, hidroterapia.

ABSTRACT

The French cosmetics industry has been marketing thermal mineral waters that have certain biolo-
gical effects. Previous studies have demonstrated that oligomineral elements have hydrating, antioxi-
dant, and anti-inflammatory properties. This literature review discusses in vitro and in vivo clinical
studies of commercially available thermal mineral waters to determine their effects on the skin and
their main indications. A historical review was also carried out on the use of thermal mineral waters
in dermatology, with an emphasis on identifying their physical and chemical properties and compa-
ring the qualitative composition of the oligominerals present in those waters.

Keywords: Mineral waters, skin, cosmetics, hydrotherapy.

INTRODUCAO

A inddstria francesa de cosméticos introduziu a agua mine-
ral termal como substancia dotada de efeitos biologicos, justifi-
cando seu uso em varias afec¢des dermatoldgicas. O presente
estudo visa reunir as referéncias historicas e clinicas do uso de
aguas minerais na dermatologia. Para tanto, hd que definir quais
os tipos de dguas minerais e diferenciar sua composicio fisico-
quimica, que serd de vital importancia na aplicabilidade de seu
uso clinico. As aguas minerais, termais ou nio, disponiveis no
mercado brasileiro, apresentam diferentes caracteristicas fisico-
quimicas, como pH, quantidade de oligoelementos (agua leve
ou pesada) e composi¢io (cada mineral apresenta efeitos biolo-
gicos diferentes). Todos esses fatores sio fundamentais e devem
ser levados em consideracio conforme o objetivo clinico dese-
jado.



Aguas termais

As aguas minerais

As dguas minerais naturais sio as solu¢cdes formadas em
condi¢des geoldgicas especificas e caracterizadas por “dinamis-
mo fisico-quimico”. Elas se originam nas nascentes, sio bacte-
riologicamente puras e apresentam potencial terapéutico."?
Podem ser classificadas quanto a composi¢io quimica em: oligo-
minerais, radiferas, alcalino-bicarbonatadas, alcalino-terrosas,
alcalino-terrosas calcicas, alcalino-terrosas magnesianas, sulfata-
das, sulforosas, nitratadas, cloretadas, ferruginosas, radioativas,
toriativas e carbogasosas.>* Também podem ser classificadas de
acordo com suas a¢des terapéuticas ou caracteristicas fisico-qui-
micas, tais como temperatura, capacidade, equilibrio, concentra-
¢ao molecular, composi¢io quimica e presenca de oligoelemen-
tos. De acordo com a temperatura, as dguas minerais podem ser
classificadas como fria (< 20°C) ou quente (hipotérmica entre
20 e 30°C, térmica entre 30 e 40°C e hipertérmica acima de
40°C). Com base em suas caracteristicas quimicas, podemos
classifica-las como:*

- 4gua oligomineral, com balanco mineral de 4gua inferior a 0,2g/L;
- dgua com médio balan¢o mineral, entre 0,2g/L e 1g/L;
- dgua mineral, com equilibrio mineral da idgua acima de 1g/L.

Perspectiva historica sobre o uso da agua
O uso da agua ¢ parte integrante da existéncia humana. Em
algumas religides ¢ utilizada em rituais de purificagio e ritos

medicinais.>®

Os babilonios referiam-se aos médicos como espe-
cialistas em agua, posto que eram responsaveis pela aplicacio de
compressas quentes ¢ frias, além da lavagem no rio como parte
da terapia.” Na terra dos farads, os fazendeiros egipcios adoravam
o rio Nilo, atribuindo poderes sobrenaturais a agua.® Os sacer-
dotes eram obrigados a se purificar, banhando-se duas vezes por
dia e duas vezes por noite para ser considerados dignos de entrar
nos templos.” Os banhos tinham grande importancia na civiliza-
¢do grega. Inicialmente os gregos utilizavam banheiras indivi-
duais, mas depois passaram a partilhar banheiras publicas, ressal-
tando o banho como tratamento de doengas."

Hipocrates (460-370 A.C.) estabeleceu os quatro elemen-
tos essenciais (agua, ar, fogo e terra) como determinantes do
estado de satde ou doenga." Asclepiades (c.124 A.C.), subse-
quentemente, introduziu a hidroterapia para seus pacientes e
utilizou a ingestdo de dgua como parte importante de seu regi-
me terapéutico (preventivo e curativo). Essa pratica foi rapida-
mente aceita pelos romanos que, fascinados com o uso das aguas
pelos gregos, adaptaram suas ideias."

Os primeiros banhos romanos eram realizados com agua
fria. No reinado de César, o nimero de banhos aumentou rapi-
damente, tanto com agua quente (tepidaria ou calidaria) quanto
com agua fria (frigidaria). Havia as conhecidas termas de Tito,
Caracala e Constantino, e novos banhos foram surgindo, desti-
nados a varios tratamentos, como gota, febre, psoriase, cicatriza-
¢des, queimaduras, entre outros.” Galeno (131-201) defendeu o
uso da dgua para o tratamento de varias doencas, principalmen-
te a agua fria, conceito que seria adotado pelos proximos dois
milénios.”” A dgua e os banhos tornaram-se parte importante da

253

civilizagio europeia, por influéncia do império romano. No pri-
meiro século, os romanos criaram banhos publicos em regides
proximas a Inglaterra.”” Na Alemanha, os banhos puablicos foram
aceitos, e os banhos de vapor, introduzidos com finalidade tera-
péutica. Na Europa oriental, os turcos e os russos também ado-
taram os banhos de vapor." Com a queda do Império Romano
em 476 e o surgimento do cristianismo, os banhos passaram a
ser desencorajados. A Igreja catélica pregava que os banhos,
principalmente os quentes, eram infames e “um atentado con-
tra a castidade”. Os banhos romanos que existiam foram, por-
tanto, abandonados.*"” Apds o periodo medieval, a Igreja refor-
mulou sua posi¢io e passou a protagonizar peregrinagcdes a pro-
cura de fontes de aguas curativas.”

No século XVI, muitos médicos italianos reconhecidos
comecaram a direcionar sua aten¢io para a balneologia. No
entanto, acabaram perdendo o controle e propondo o uso da
dgua como uma rotina ¢ nio como uma abordagem empirica."
Nos proximos 200 anos, o interesse pela agua resumiu-se a
Inglaterra, onde meédicos notiveis como Edmund Deane
(1632), Edward Jorden (1631) e sir John Floyer (1649-1734)
reconheceram o valor da igua mineral para o tratamento de
intmeras doengas."”"” Em 1632, Ludovic Rowzee elaborou uma
lista de doencas que poderiam ser combatidas com a dgua mine-
ral, entre elas, a gonorreia, doencas reumaticas e do sistema ner-
v0s0."® A partir do século XVII, alguns spas puderam ser encon-
trados no continente europeu, como Montecatini e Lucca.
Nesse periodo surgiram as aguas da Vichy e Bourbon-Lancy, na
Franc¢a.” No século XVIII, as termas foram reabilitadas pela
aristocracia, especialmente a francesa.

No século XIX, as aguas termais eram procuradas por sua
capacidade de cura, sendo os locais das fontes chamados de
“estancias de cura e repouso” ou “cura e prazer” — os diverti-
mentos sociais ali existentes, alids, exerciam mais atra¢io nos
visitantes das termas do que propriamente a busca da satide. Os
varios autores que escreveram sobre a vida nas termas no sécu-
lo XIX e no inicio do século XX enfatizam a vertente ladica,
a procura do 6cio e dos divertimentos nas estacdes das aguas.”
Nos século XIX o uso terapéutico das aguas minerais foi trans-
mitido para a América do Norte, onde foram adotados pogos de
agua e desenvolvidos resorts e fontes quentes em locais extrema-
mente conhecidos. As dguas minerais e 0s spas tornaram-se uma
forca nos EUA. Vincent Priessnitz (1799-1851) criou um cen-
tro de cura com agua fria em Graefenberg que, devido a popu-
laridade, se tornou uma escola de medicina.” No século XX,
em todo o mundo despertava-se o interesse pelos valores dos
minerais contidos na agua, e reumatologistas, psiquiatras e der-

matologistas empregam-na em seus tratamentos.”"

Uso da agua no Brasil

No Brasil, a legitima¢io do uso das dguas termais aconte-
ceu a partir de 1818, data associada a criacio da primeira estan-
cia termal brasileira. Dom Jodo VI emitiu em 1818 decreto pelo
qual ordenava a constru¢io de um hospital termal que se deve-
ria reger pelos estatutos do Hospital das Caldas da Rainha
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(Portugal). Esse ¢ considerado o marco do inicio do termalismo
no Brasil, entendendo-se o termo como pritica terapéutica
desenvolvida a partir da dgua termal e usada no espaco de um
estabelecimento balnear. Foi durante o século XIX que nasce-
ram e se desenvolveram as praticas termais em espacos institu-
cionalizados pela medicina brasileira. Tudo comegou com a des-
coberta das anilises quimicas, ainda na primeira metade do sécu-
lo, ¢ com a edificacio de alguns estabelecimentos termais
(Caldas do Cubatio, Caxambu e Pocos de Caldas) na segunda
metade daquele século.

Nos periddicos editados pela Academia Real de Medicina
no século XIX, as primeiras noticias sobre aguas minerais refe-
riam-se as fontes termais de Goyaz e a utiliza¢io da sua agua no
tratamento da morfeia, em 1839. Até essa data, porém, poucas
tinham sido as fontes termais sobre as quais se havia escrito. S6
a partir da segunda metade desse século, com o desenvolvimen-
to da quimica e da propria medicina, surgiram noticias sobre
dguas minerais, sobretudo em decorréncia das analises efetuadas,
enunciando suas propriedades terapéuticas. Os médicos escreve-
ram e publicaram mais do que outros profissionais a respeito
dessa tematica. Varias foram as teses de medicina produzidas
sobre as Aguas minerais. A primeira data de 1841 e foi escrita por
Antonio Maria de Miranda Castro, que enfatiza as potencialida-
des das aguas e a necessidade de o Brasil investir nesse campo, a
semelhanca do que se passava na Europa, onde as dguas minerais
serviram de meio sanitario e fundo precioso de interesse e pros-
peridade. O conhecimento e o uso das dguas minerais eram
assim, antes de tudo, assumidos como fator potencial de desen-
volvimento econdmico. Para tanto, contudo, era necessirio
conhecer as fontes minerais existentes em solo brasileiro e
desenvolver a ciéncia designada como hidrologia médica, o que
s6 aconteceu no final do século XIX. No século XX as estacdes
hidrominerais foram reconhecidas como lugares de cura e de
turismo, o que se refletiu na publicagio de alguns trabalhos téc-
nico-cientificos."”

O uso da agua na dermatologia

A agua compreende cerca de 60% do peso da pele, e o
estrato corneo ¢ relativamente seco, contendo 15% a 40% de
dgua. O intercambio de igua entre o estrato corneo e o meio
ambiente ¢ uma importante fungio da pele e um indicador da
integridade da barreira do estrato cérneo. A perda de agua tran-
sepidérmica, uma medida desse intercambio, é ttil para avaliar o
estado de barreira da pele. Em algumas afec¢oes dermatologicas
e com o processo do envelhecimento, o complexo que forma a
camada lipidica de barreira pode alterar-se, o que contribui para
o ressecamento e coceira observados nessas condi¢des. A dgua
desempenha papel importante no tratamento dermatologico,
através da sua hidratacio, higieniza¢io e como veiculo.”

As aguas utilizadas para tratar as doencas dermatoldgicas
contém vérios produtos quimicos e propriedades fisicas especi-
ficas. Geralmente ricas em enxofre, sulfeto de hidrogénio e sul-
fatos, sdo utilizadas em muitos paises que possuem uma varieda-
de de fontes minerais e lamas que sio consideravelmente dife-
rentes umas das outras, em virtude de sua origem hidrogeologi-
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ca, temperatura e composi¢io quimica.'

As principais doengas dermatoldgicas frequentemente tra-
tadas por balneoterapia com elevada taxa de sucesso sio a pso-
riase e a dermatite atopica, mas sio assim tratadas também outras
condi¢des, como acne, alopecia areata, dermatite de contato,
eczema, granuloma anular, ictiose vulgar, liquen plano, liquen
escleroso e atréfico, micose fungoide, necrobiose lipoéidica, que-
ratose palmoplantar, pitirfase rubra pilar, prurido, rosacea, escle-
rodermia, sebopsoriase, dermatite seborreica, Glcera crdnica,
urticaria pigmentosa, vitiligo e xerose.' A dgua termal vem sendo
proposta como agente anti-inflamatério e hidratante leve. A
propria agua termal in natura ou manipulada em produtos, bem
como outros cosmecéuticos, tem sido indicada em dermatolo-
gia como coadjuvante na hidrata¢do da pele, no tratamento do
envelhecimento cutineo, acne, rosicea, outras dermatoses infla-
matdrias e apds procedimentos cosmiatricos, como peelings
quimicos e laser.”**

Um complexo de oligoelementos composto por sodio,
magnésio, zinco ¢ manganés vem sendo proposto como mime-
tizador de seus efeitos na pele. Ha relatos sobre a importancia de
varios {ons inorganicos, tais como calcio, sddio, zinco, magnésio,
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manganés e potassio na composi¢io do estrato corneo.” As pro-
priedades clinicas antimicrobianas, queratoliticas e detergentes
das aguas sulfurosas tém sido consideradas ha muitos séculos. O
enxofre pode estar presente na forma livre ou combinada,
podendo existir varias combinagdes de ions de enxofre com

outros ions.”*

Sobre as aguas disponiveis comercialmente no Brasil

A agua termal da Aveéne (Avene, Paris, Franca)
€ agua oligomineral (<210mg/L), com alta concentra¢io de sili-
catos ¢ de elementos tragos, além de pH neutro. E muito bem
tolerada, e seus efeitos dermatocosméticos ja foram demonstra-
dos, como, por exemplo, sua acio hidratante, que ¢é interessante
para a pele ressecada e para diminui¢io da sensagio de “pinica-
mento” na pele.* Estudos realizados em humanos demonstraram
que essa agua é capaz de reduzir o eritema, descamacio e quei-
madura em pacientes com pele sensivel.” Muitos estudos in vitro
sdo feitos com o objetivo de entender o mecanismo de a¢io das
aguas termais da Avene e tém demonstrado que essa agua oligo-
mineral rica em silicato reduz a producio de IL-4 (interleucina
inflamat6ria) e também a degranulacio de baséfilos em pacien-
tes atopicos.”' Esses dados explicam parcialmente por que a
terapia adjuvante com essa agua ¢ efetiva no tratamento da der-
matite atopica, rinite e conjuntivite.”

A 3gua termal da La Roche — Posay (La Roche — Posay,
Paris, Franca) contém baixos niveis de minerais com efeitos der-
matologicos, como bicarbonato, cilcio, silicato e, principalmente,
alta concentracio de selénio, elemento essencial para o metabo-
lismo celular normal e que tem efeito protetor nas células huma-
nas, mantendo a integridade celular e neutralizando os radicais
livres e os perdxidos organicos, agindo no eczema, psoriase, acne
e queimadura. Além disso, tem sido demonstrado seu efeito con-
tra o fotoenvelhecimento devido a suas propriedades antioxidan-

tes.”*” Estudo realizado com culturas de fibroblastos humanos,
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comparando os efeitos da dgua mineral, Agua desmineralizada e
dgua desmineralizada enriquecida com selénio, demonstrou que
a absorcio de selénio, zinco e cobre por fibroblastos foi maior
com a cultura de agua mineral e que a mortalidade celular devi-
da ao estresse oxidativo (radiacio UVA, UVB e peroxido de
hidrogénio) foi significativamente reduzida. Além disso, a ativida-
de da superoxidesmutase foi maior em células cultivadas com
agua mineral. O selénio aumentou a resisténcia a radiagio UVB,
através da neutralizacio dos radicais livres, e o zinco protegeu os
grupos thiol e fortaleceu as membranas dos lipossomas e dos
microssomas.” Outro estudo demonstrou que a agua da La
Roche-Posay inibe a migracio de células de Langerhans sensibi-
lizadas e reduz a expressio de moléculas ativadoras (HLA-DR,
B7-2 ¢ ICAM-1), aumentando sua atividade anti-inflamatéria.™
A historia da agua da La Roche-Posay remonta a 1617, quando
o médico Dr. Pierre Milon analisou as aguas devido a sua repu-
tacdo terapéutica e relatou seus estudos. Aproximadamente 200
anos depois, Napoledo construiu um hospital em La Roche-
Posay para tratamento dos problemas dérmicos de seus soldados.
S6 nos anos 90, entretanto, as pesquisas cientificas comecaram a
elucidar o mecanismo de a¢io dessa agua.”

Levantamento bibliografico mostrou que a dgua termal da
Vichy ( Vichy, Paris, Franca) também tem sido utilizada para
aplicagio local no tratamento de certas dermatoses. Com base
nesses dados, os efeitos da dgua termal da Vichy na pele foram
estudados utilizando sistemas cutineos enzimaticos. Os resulta-
dos dos primeiros estudos in vitro e in vivo apontaram aumento
estatisticamente significativo (p <0,05) na atividade da enzima
catalase na presenca da agua termal da Vichy. Considerando o
envolvimento da catalase na defesa da pele contra derivados do
oxigénio dos radicais livres gerados, sua atividade aumentada
pode explicar o papel benéfico da agua da Vichy observado no
tratamento de varias dermatoses.™

As principais diferencas fisico-quimicas entre as trés aguas
minerais aqui descritas sio apresentadas abaixo (Tabela 1).

USOS ESPECIFICOS NA DERMATOLOGIA

Renovagdo celular

A agua termal é considerada um tipo particular de agua
subterranea, enriquecida por minerais como sédio, magnésio,
zinco, boro e manganés contidos nas rochas e que emerge na

superficie sob a forma de fontes.”

Estudos experimentais
demonstraram que esses oligoelementos estimulam a migracio

dos queratindcitos, podendo colaborar na renovag¢io celular.™

Hidratac¢édo

Um estudo avaliou a estabilidade e a influéncia da dgua ter-
mal ou de seus oligoelementos em formulagdes cosmecéuticas,
assim como os efeitos imediatos de sua aplica¢io na pele, e os
resultados obtidos na avaliagio subjetiva e objetiva foram coin-
cidentes e sugeriram a utilidade do uso de cosmecéuticos com
oligoelementos na hidratacio da pele como coadjuvantes em
tratamentos dermatologicos.”
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Cicatrizagdo de feridas

De acordo com alguns autores, a 4gua termal rica em boro
e manganés da regiio de Saint-Gervais, Franca, estimulou a
migra¢io de queratindcitos in vitro, podendo melhorar a cicatri-
zagio de feridas.”™” O zinco atua na fisiologia cutinea modulan-
do a inflamacio, acelerando o processo de reepitelizacio e a pro-
liferacio de queratindcitos e fibroblastos.” Os sais de manganés
e cobre também podem estimular a proliferacio de queratindci-
tos, acelerando a recuperacio da barreira cutinea.”

Efeitos queratoliticos

A atividade do enxofre na pele parece estar relacionada
principalmente pela interagio entre essa substincia com a cistei-
na e seus catabolitos. O enxofre, que reage com a cisteina, inte-
rage com o gis sulfidrico (H5S), promovendo queratinizagio em
baixas concentracdes, um conhecido efeito queratolitico que

determina a protedlise da queratina.**"*

As alteragdes histologi-
cas da pele causadas por banhos em dguas sulfurosas tém sido des-
critas. Elas incluem hiperqueratose, paraqueratose e queratdlise,
que ocorrem em diferentes concentracdes de ions de enxofre
ap6s banhos sulfurosos nos quais os vasos da derme se dilatam.**
Efeitos antibacterianos e antifangicos

O enxofre também pode interagir com os radicais de oxi-

Tabela 1 - Diferencas fisico-quimicas entre aguas termais

Nome da agua Avéne Vichy LaRoche
Local da fonte Franca Franca Franca
Temperatura (oC) 25,6

Ph 7,5 7,0 7,0
Condutividade em m\cm a 20°C 343.1

Silica (mg/L) 14,00 31,60
Bicarbonatos (mg/L) 226,70 4776,30 387,00
SO2-4 (sulfatos) (mg/L) 13,10

Cl- (cloretos) (mg/L) 5,40 357,00

NOS3 (nitratos) (mg/L) 1,40

F- (fluoretos) (mg/L) 0,10

PO3-4 (fosfatos) (mg/L) 0,30

Fluor (mg/L) 8,80

Ca2+ (célcio) (mg/L) 42,70 150,60 149,00
Mg2+ (magnésio) (mg/L) 21,20 12,30 4,40
K+ (potassio) (mg/L) 0,80 99,60

Na+ (sédio) (mg/L) 4,80 1860,00

Fe2+ (ferro) (mg/L) <0, 1,00

Mn2+ (manganés) (mg/L) <0,1

Sr2+ (estréncio) (mg/L) 0,1000

Li (litio) (mg/L) <0,1

B (boro) (ug/L) 220,00

Zn (zinco) (ug/L) 20,00 <5

Cd (cadmio) (ug/L) 2,00

Cu (cobre) (ug/L) <5

Se (selénio) (ug/L) <5 53,0000
Ba (bario) (ug/L) 220,00

Residuo seco a 1800C (mg/L) 207,00 5119,60 595,00
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génio nas camadas mais profundas da epiderme, produzindo
enxofre e hidrogénio disulfur, o que pode, por sua vez, ser trans-
formado em H,S5Og. Essa pode ser a fonte da atividade anti-
bacteriana e antifingica da agua sulfurosa.*

As propriedades antibacteriana e antifingica do enxofre
podem explicar por que esse tipo de dgua mineral é eficaz no
tratamento de tlceras da perna infectada, tinea versicolor, tinea
corporis e tinea capitis.*** Os banhos podem aliviar muitos tipos
de prurido, especialmente a forma senil, bem como o prurido
cronico. As lesdes desses pacientes sio causadas por arranhdes e
se beneficiam das propriedades antissépticas de determinadas
aguas.'

Acne e oleosidade da pele

A eficacia da dgua de enxofre na dermatologia foi descrita
na cosmetologia e em algumas afec¢des da pele. Em particular
por sua propriedade detergente, pode ser usada na pele oleosa e
mista para remover o excesso de sebo, sem induzir a redugio de
lipideos da pele e sua consequente irritagdo. Além disso, junta-
mente com seus efeitos antimicrobianos e queratoliticos, pode
ser utilizada para tratar a acne leve.*

Aspectos imunologicos

Banhos de hidromassagem contendo enxofre também tém
sido utilizados com sucesso como tratamento adjuvante das
afeccdes clinicas moderadas das condi¢des chamadas imunome-
diadas, tais como a dermatite atdpica, a dermatite de contato e a
psoriase, sugerindo que o enxofre possa desempenhar papel na
regulacio da resposta do sistema imune na pele.* O enxofre ¢
conhecido por ser especialmente eficaz no tratamento da pso-
riase. O enxofre penetra a pele e é oxidado, evocando diferentes
respostas fisioldgicas na pele, como a vasodilatagio da microcir-
culacio, efeito analgésico sobre os receptores da dor e inibi¢io
da resposta imune.' A dermatite atopica na fase seca pode ser
atenuada através do tratamento local, destinado a melhorar a
umidade da pele e protegé-la contra agentes irritantes externos.
Banhos com agua termal podem preparar a pele para a aplica-
¢do de hidratantes e s3o tteis para controlar os sintomas de exa-
cerbacio aguda da pele, nos casos refratarios de dermatite atopi-
ca.O magnésio diminuiu a ativa¢do de guanilatociclase e, conse-
quentemente, a producido de adenosina monofosfato ciclica
(AMPc) na epiderme, reduzindo o excesso de proliferacio celu-
lar, importante elemento do estado psoriatico. Foi também
demonstrado que o magnésio inibe a sintese de algumas polia-
minas que estdo envolvidas na patogénese da psoriase, melhoran-
do essa condi¢io. Magnésio também apresenta um efeito anti-
carcinogeénico, visto que tecidos com alta concentra¢io de mag-
nésio tém menor incidéncia de cancro, em comparacio aos teci-
dos com baixas concentragdes, além de provocar vasodilatacio,
diminuindo assim a pressio arterial.' A dgua termal apresenta
atividade bactericida, podendo inibir as manifesta¢des cutineas
por Staphylococcus aureus, microorganismo comum nos quadros
agudos de dermatite atopica. Essa atividade bactericida ocorre
pela presenca de manganés e ions iodeto na dgua.! Melhora os
quadros de dermatite seborreica, aliviando a inflamacio por
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suprimir as bactérias residentes na pele, mantendo-a seca. A a¢io
queratolitica da agua também contribui facilitando a remoc¢io
da gordura e escamas da pele. Banhos com quantidades relativa-
mente clevadas de cloreto de sédio sio muito Gteis para essa
finalidade.'

Sistema antioxidante e fotoprotetor

Outro estudo analisou a prote¢io da pele através da aplica-
¢do percutanea de agua mineral rica em selénio contra a pero-
xidacio lipidica e a carcinogénese induzida pela radiacio UVB.
Esse estudo foi realizado em camundongos submetidos a radia-
¢io UVB repetida por 25 semanas e divididos em trés grupos: o
primeiro recebeu aplicagio de creme formulado com agua
mineral rica em selénio; o segundo, creme formulado com agua
desmineralizada; e o terceiro nio recebeu tratamento. Houve
significativa reducio no aparecimento de tumores de pele, redu-
¢do da peroxidagio lipidica das membranas e aumento da ativi-
dade da peroxidase glutationa no grupo tratado com creme for-
mulado com agua mineral com selénio. Esses estudos, portanto,
demonstraram que oligoelementos (selénio e zinco) contidos
em aguas minerais sio efetivos no refor¢o do sistema de defesa
contra radicais livres.” O selénio ¢ oligoelemento essencial. Em
altas doses € toxico por inibir o crescimento de células e sintese
de DNA, enquanto pequenas doses de selénio promovem sinte-
se de DNA e crescimento celular. Selénio também funciona
como antioxidante, anti-inflamatério e fotoprotetor contra os
raios UVA e UVB.' Em estudo visando verificar se o uso tera-
péutico da dgua mineral tem qualquer influéncia sobre o siste-
ma antioxidante, os voluntarios foram divididos em trés grupos:
o grupo I banhou-se em aguas termais alcalinas; o grupo II em
agua mineral contendo cloro; o grupo III em agua de torneira.
Os niveis de catalase, superoxidodesmutase, malondialdeido e
glutationa peroxidase foram medidos no inicio e no final do
estudo, e observou-se que a balneoterapia com uma e outra agua
mineral reduziu a atividade de todas as enzimas estudadas. Em
contrapartida, o uso da agua da torneira nio influenciou qual-
quer atividade enzimatica. Esse estudo concluiu que a agua ter-
mal pode ter efeito benéfico sobre a formagio de radicais livres,
induzindo mudangas nas atividades enzimaticas.™

Atividade anti-inflamatdria

A atividade anti-inflamatéria da d4gua mineral rica em selé-
nio ja foi demonstrada em estudos in vitro realizados com célu-
las de Langerhans. Um dos estudos analisou o efeito da agua
mineral rica em selénio na proliferagio espontanea ou derivada
de mitégenos de células mononucleares periféricas do sangue
(PBMC) e a capacidade estimulatéria das células epidermais de
Langerhans na reagio pele/linfocito. Como controle, foi usado
o meio de cultura reidratado com agua Millipore. Os PBMCs
nio apresentaram varia¢des significativas quando cultivados no
meio de cultura-controle, mas tiveram forte inibi¢io no meio de
cultura reconstituido com a agua termal.***»*" A capacidade esti-
mulatéria das células de Langerhans é regulada por diferentes
citocinas (ex: IL-1), fatores de necrose de tumor (TNF-a), que
sdo liberados pelos queratindcitos durante os diferentes estadios
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de ativacdo. O efeito supressor observado pode estar relaciona-
do aos seguintes fatores:™

1. Efeito direto de um ou mais componentes da agua ter-
mal na matura¢io funcional das células de Langerhans;

2. Efeito indireto pela indu¢io da secre¢io do TNF-a que
bloqueia a atividade estimulatéria das células de Langerhans;

3. Inibicdo da secre¢do de citocinas pelos queratindcitos,
que poderiam sustentar a maturagio funcional das células e
Langerhans in vitro;

4. Efeito combinado de todos esses mecanismos.

Os ions de magnésio demonstram efeito, tanto em estudos
in vivo quanto in vitro, na inibi¢io da capacidade de apresentacio
de antigenos pelas células de Langerhans, contribuindo para a
eficicia em processos inflamatérios das doencas de pele.!

A tabela 2 foi elaborada com o objetivo de compilar os
dados descritos, informando os efeitos biolégicos e/ou usos
terapéuticos comprovados por estudos in vitro e in vivo.

CONSIDERAGOES FINAIS

As aguas minerais nunca foram citadas como agentes
com atividade biolégica comprovada. E claro que elas nio
apresentam efeitos colaterais e raramente induzem reagdes
inflamatorias. Recentemente, estudos clinicos tém sido publi-
cados revelando tais agdes nio apenas na dermatologia, mas
também na reumatologia. De acordo com a revisio de litera-
tura cientifica proposta no presente estudo, observamos que
alguns estudos clinicos demonstraram efeitos biologicos rela-
cionados ao uso das dguas minerais, seja na forma de sprays,
seja na composi¢io de formula¢des dermatologicas, como
hidratantes e filtros solares. Vale ressaltar, entretanto, que ha
diferencas entre as dguas disponiveis no mercado brasileiro. B
de suma importancia que o dermatologista considere essas
diferencas ao optar pelo uso dessas dguas, analisando sua com-
posi¢do quimica e confirmando se realmente essas agdes bio-
légicas foram comprovadas em estudos clinicos na prevencio
ou tratamento, ou ainda, como coadjuvante de outros trata-
mentos. Ao avaliar tais diferencas, podemos inferir que aguas
com alto pH ou com alta concentragdo de sais minerais nio
devem ser utilizadas em afec¢des com comprometimento de
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Tabela 2 - Efeitos biol6gicos / usos terapéuticos dos principais

minerais contidos nas aguas termais

Mineral Efeitos Biol6gicos / Usos Terapéuticos

Mineral Efeitos Bioldgicos / Usos Terapéuticos

Aluminio Dermatite aguda

Arsénico Psoriase

Boro Renovacao celular, cicatrizacdo de feridas

Calcio Regulagao do crescimento das células epidérmicas,

Cloreto de sédio

acao anti-inflamatoria
Hidratagcdo da camada de queratina em disturbios
hiperqueratoticos

Cobre Acdo antioxidante, recuperacdo de barreira cutanea

Enxofre Anti-inflamatdrio, antibacteriano, antifungico

Magnésio Dermatite aguda, renovacdo celular

Manganés Renovacao celular, cicatrizacao de feridas,
recuperacao de barreira cutanea

Selénio Dermatite seborreica, tinea versicolor, acao
antioxidante, prote¢ao contra a radiagao UVB

Sédio Renovacao celular

Zinco Acdo antioxidante, renovacao celular, modulagédo da

inflamacao

barreira cutdnea, pois poderiam causar ardor ou desconforto.
Ademais, substancias como selénio e zinco apresentaram
melhores efeitos contra a oxidacio e formagio de radicais
livres, e outras, como magnésio e calcio, estariam mais relacio-
nadas ao efeito anti-inflamatoério.

Finalmente, cabe observar que ainda faltam estudos que
determinem melhor os efeitos biolégicos advindos das diferen-
¢as fisico-quimicas das aguas minerais a fim de as utilizar com
mais eficicia na pratica clinica. Sendo o Brasil um dos maiores
detentores de reservas de dguas minerais do mundo e um dos
paises mais ricos em bacias hidrograficas, vislumbra-se a oportu-
nidade de valorizacio e investigacdo das caracteristicas fisico-
quimicas e bioldgicas das fontes de dguas minerais brasileiras e
da sua diversidade. o
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Eventos adversos do acido hialuronico
injetavel

Adverse events in injectable hyaluronic acid

RESUMO

Nos tltimos anos, o uso de preenchedores para tratamento de ritides e aumento do volu-
me facial cresceu consideravelmente. Ha atualmente diferentes tipos de preenchedores,
divididos em temporarios, semipermanentes (permanéncia de no minimo 18 meses no
tecido) e permanentes, também classificados conforme a composi¢io do material (colage-
no, acido hialurdnico, dcido polilitico, polimetilmetacrilato, hidroxiapatita); o dcido hialu-
ronico pode ser sintético ou de origem animal. Dos diversos produtos, o icido hialuroni-
co (preenchedor reabsorvivel, temporario) tem sido um dos mais utilizados. Ainda nao ha
disponivel no mercado substancia ideal, pura e livre de efeitos colaterais.

O objetivo do trabalho é auxiliar o reconhecimento dos efeitos colaterais com uso de
preenchedor a base de icido hialurdnico. Isso permite diagndstico e tratamento precoces,
diminuindo a morbidade e sequelas dos pacientes.

Palavras-chave: icido hialurdnico; erup¢io por droga; administracdo cutanea.

ABSTRACT

The use of fillers for treatment of rhytids and facial volume enlargement has grown considerably in recent
years. The various filler types used currently can be classified into temporary, semi-permanent (perma-
nence of at least 18 months in the tissue) and permanent. Fillers can also be classified according to their
composition (collagen, hyaluronic acid, polylactic acid, polymethylmethacrylate, hydroxyapatite).
Moreover, the hyaluronic acid may be of synthetic or animal origin. Hyaluronic acid (temporary resor-
bable filler) has been one of the most frequently used substances. There is no ideal, pure and commer-
cially available substance that is free of side effects. This study evaluates the side effects of using hyalu-
ronic acid-based fillers in order to enable early diagnosis and treatment, and reduce morbidity and seque-
lae among patients.

Keywords: hyaluronic acid; drug eruptions; administration, cutaneous.

INTRODUCAO

Os preenchedores sdo utilizados para tratamento de riti-
des, correcio de cicatrizes atrdficas e pequenos defeitos cuta-
neos, além da melhora do contorno facial. A substancia ideal
nesses produtos deve oferecer bom resultado cosmético, ter
longa duracio, ser estavel e seguro, com minima complica¢io.
Dos preenchedores, o acido hialurénico (AH) é o que mais se
aproxima dessas caracteristicas, porém apresenta alguns efeitos
colaterais que devem ser estudados e reconhecidos pelo médico
que realiza o procedimento.

O AH esta presente na matriz extracelular dos tecidos
conjuntivos, fluido sinovial, humores aquoso e vitreo. Na pele
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forma a matriz fluida elastoviscosa que envolve fibras colagenas,
elasticas e estruturas intercelulares. Sua concentragio na pele
tende a diminuir com a idade, o que resulta em diminuicio da
hidratacio local e torna a derme menos volumosa com tendén-
cia a formar ritides.

O AH injetavel é composto por polissacarideos e glico-
saminoglicanos, e é conhecido por ser nio permanente, com
duragio média de seis meses."” Os produtos disponiveis no mer-
cado, que podem ter ou nio anestésico (lidocaina) associado na
ampola, sio também passiveis de divisdo em bifasicos e monofa-
sicos.?

O AH injetavel é composto por molécula de estrutura
simples, com alto peso molecular e grande atragio pela agua
(hidrofilico). A estabiliza¢io do AH por técnica de crosslinking tem
o intuito de aumentar o tempo de duracio do preenchedor.
Moléculas que se interligam ao AH produzem macromoléculas
mais estaveis (insolGvels em agua e com menor reabsor¢io),
porém com igual biocompatibilidade (mantém afinidade pela
agua e formam rede tridimensional na derme).” O nivel ideal de
crosslinking deve ser calculado, ja que quanto maior ele for, menor
sera a propriedade hidrofilica da substancia, e, portanto sua efica-
cia diminuird.* As substancias mais comumente usadas para essa
técnica sdo: divinil sulfona e butanediol-diglicidil-éter, e acredi-
ta-se que a adi¢io desses produtos ao AH esteja correlacionada
aos eventos de reacdes alérgicas em alguns pacientes.’

O AH, apds ser injetado na pele, é metabolizado em dio-
xido de carbono e agua e entio eliminado pelo figado.®

Quanto a origem, o AH industrial pode ser dividido em
duas categorias:

Derivado animal: proveniente da derme de crista de galo,
purificada e interligada quimicamente com divinil sulfona.’

Derivado ndo animal (sintético) formulado a partir da
fermentacio bacteriana de Streptococcus spp™® (cadeias de AH sdo
quimicamente estabilizadas por interligacio de epdxidos).’

O AH industrial é comercializado sob a forma de gel
espesso, nio particulado, incolor, em seringa agulhada e pode ser
armazenado em temperatura ambiente. Ndo necessita de teste
cutineo prévio ao uso.

O AH ¢ aprovado para correg¢des de ritides e sulcos, mas
¢ usado para diversos fins. E rotineiramente usado para corre¢io
de sulco nasogeniano, aumento do volume labial, sulco infra-
ocular para olheiras, regiio periauricular para rejuvenescimen-
to.* O uso na glabela é pouco indicado devido a maior incidén-
cla de necrose nessa regido por compressio local ou inje¢io
intra-arterial na artéria supratroclear e seus ramos.” A segunda
area com maior risco de necrose é a asa nasal por oclusio da
artéria angular e também por apresentar circulacio colateral res-
trita para suprir a isquemia.® Outras indicagdes também sio
observadas na literatura, como corre¢io de cicatrizes pds-acne,
volumizacio facial por perda dos coxins gordurosos decorrentes
do envelhecimento e por perda de tecido subcutaneo pos-trau-
matico, além de aumento do volume do dorso de mio para reju-
venescimento.

O dermatologista deve avaliar cada paciente individual-
mente antes do procedimento, fazer uma boa anamnese (avaliar
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antecedente de alergia, uso de medica¢des), verificar os riscos e
beneficios, além de discutir a expectativa do paciente. Se possi-
vel, sempre solicitar assinatura do termo de consentimento e
realizar fotografias antes e depois da aplicacio do AH. As con-
traindica¢des absolutas para o preenchimento sio gravidez, lac-
tacido, doencas autoimunes e imunodepressio.” Quando possivel,
suspender anticoagulantes e anti-inflamatérios nio hormonais
de sete a dez dias antes do procedimento para evitar aumento de
sangramento.’

Este artigo faz uma revisio dos efeitos colaterais dos
preenchedores a base de acido hialuronico (AH) descritos na
literatura e publicados no PubMed, de janeiro de 2001 a julho
2011. Existem poucos relatos na literatura, provavelmente por-
que os efeitos adversos a0 AH nio costumam ser divulgados e
tém frequéncia inferior a 2% na literatura.

EFEITOS COLATERAIS

As complicagdes com uso de preenchedores a base de
AH podem ser decorrentes de inexperiéncia, técnica incorreta
ou inerente ao proprio produto.

Os efeitos colaterais podem ser divididos em precoces e
tardios.

Efeitos colaterais precoces

Eritema e edema

Geralmente sio imediatos ¢ observados na maioria dos
casos. Ocorrem por inflamagido local (resposta a injaria tecidual)
e pela propriedade hidrofilica do produto. Podem ainda ser agra-
vado por multiplas injecdes, material espesso e técnica incorre-
ta de aplicacdo.” Deve-se colocar gelo durante intervalo de cinco
a dez minutos e manter a cabeca elevada. Regride em horas ou
no maximo um ou dois dias." O edema pode ser evitado ou
minimizado pelo uso de anestésico com epinefrina, compressa
fria ¢ menor nimero de picadas na pele.’

Equimose/Hematoma

Ocorre por perfuracio de pequenos vasos no local da
aplicagido ou por compressio e ruptura secundaria dos vasos.
Deve-se fazer compressio local imediata. Hi maior risco de san-
gramento volumoso se houver ruptura de vasos profundos.
Recomenda-se realizar a aplicacdo em local com boa ilumina-
¢do para tentar evitar a perfuragio dos vasos. E importante saber
que os preenchedores associados a lidocaina promovem vasodi-
latagio e podem aumentar o risco de sangramento local’
Geralmente tendem a melhorar em intervalo de cinco a dez
dias. Nio interfere no resultado final. Nos casos de sangramen-
to abundante pode ser necessaria a cauteriza¢io do vaso.”’

Necrose

Complicagdo rara, ocasionada por compressio local
(supercorre¢do ou intensa inflamacio) ou inje¢do intra-arterial
acidental (com emboliza¢io vascular). Casos relatados ocorre-
ram na area das artérias angular (regido nasolabial) e supratro-
clear (glabela).*" Em estudo retrospectivo com 28 pacientes que
apresentaram efeitos colaterais, a regido da glabela se mostrou de



