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Caracteristicas reoldgicas de
preenchedores dérmicos a base de acido
hialurénico antes a apés passagem
através de agulhas

Rheological characteristics of hyaluronic acid-based dermal
fillers before and after flowing through needles

RESUMO

Os preenchimentos dérmicos a base de dcido hialurénico constituem procedimentos esté-
ticos dos mais utilizados atualmente. Este trabalho teve como objetivo identificar alteragdes
nas propriedades reoldgicas dos diferentes tipos de preenchedores com acido hialurénico
antes e ap6s sua passagem pelas respectivas agulhas e, nesta tltima situa¢io, adicionados ou
nio de hialuronidase.
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ABSTRACT

Hyaluronic acid-based dermal fillers are currently among the most commonly used substances in cos-
metic procedures. The present study aims at identifying alterations in the rheological properties of dif-
ferent types of fillers containing hyaluronic acid, before and after flowing through needles. The same
analysis is carried out with fillers with and without hyaluronidase.

Keywords: hyaluronic acid; dermis; esthetics.

INTRODUGAO

Fazendo parte da abordagem do rejuvenescimento cutaneo
encontram-se os preenchedores dérmicos, capazes de promover
aumento de volume com restauragio dos contornos faciais."” Dentre
esses, sem duvida alguma, aqueles a base de acido hialurénico (AH)
sio os mais usados, pela eficicia clinica e seguranca de uso.

Existem diversas marcas desse tipo de preenchedores no
mercado, que diferem entre si em varios aspectos: pureza da
matéria-prima, processo de fabricagio, concentracio de AH,
presenca e grau de reticulacio e capacidade de oferecer volume
e resisténcia a degradacio (enzimas e radicais livres).” Tais aspec-
tos podem desempenhar importante papel no comportamento
desses materiais durante e apds a inje¢do.’

A reologia ¢ o ramo da fisica que estuda como os materiais se
comportam em resposta as forcas aplicadas.* Com base nesses dados,
para um preenchedor a base de AH, o ato de passar por agulha e
seringa e se manter intacto ¢ prova de boa estabilidade reologica.

A hialuronidase é enzima que atua sobre o icido hialuro-
nico presente na matriz extracelular, através da quebra da liga-
¢ao'* entre o acido glucuronico e a N-acetilglucosamina.’

Os preenchedores a base de AH podem ser classificados
em: com reticulacio (crosslink), quando contém substancias
geradoras de liga¢des intermoleculares que aumentam a estabi-
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lidade e durabilidade clinica do implante; e sem crosslink, ou
seja, sem essas substancias estabilizadoras.

Existem dois tipos de AH reticulados com caracteristicas
distintas: mono e bifasicos. Os monofasicos constituem mistura
homogénea de AH de alto e baixo peso molecular, sio faceis de
injetar e se classificam em monodensificados (mistura de AHs e
reticulagdo em tnica etapa) ou polidensificados (AH reticulado
com acréscimo de reticulagdo em segunda etapa). Os bifasicos sdo
heterogéneos porque tém particulas de AH reticulado dispersas
em veiculo (AH nio reticulado) que atuam como lubrificante,
permitindo que a suspensio passe através de uma agulha fina.>’

A estrutura fisico-quimica de um preenchedor e suas pro-
priedades reologicas sio relevantes porque podem ajudar a
determinar como essas substancias se comportam durante e apos
suas respectivas aplica¢des.” Duas importantes propriedades reo-
légicas que podem ser quantificadas sio: viscosidade complexa
(*) e mddulo elastico (G').*

Durante a inje¢do,a * se refere a maneira como o preenchedor
flui a partir da agulha, ou seja, a capacidade da fase fluida em resistir
as forgas de cisalhamento, enquanto o G’ se relaciona com a capaci-
dade de resistir a deformagio enquanto esta sendo injetado.” Depois
de injetado, 0 * ¢ o G’ influenciam o modo como o preenchedor
resiste as forcas de tensio da pele causadas pelo movimento facial.®

Um preenchedor com alto valor de G’ tem maior capacidade
de resistir as alteracdes de forma.* O médulo (G’) de um preenche-
dor ¢ influenciado por seu grau de crosslink e por sua concentragio,
sendo tanto maior quanto mais elevados forem esses parametros.” A
reticulagdo cria pontes intermoleculares de carbono para dificultar a
acdo da hialuronidase endégena, o que produz, entdo, um material
com maior longevidade e propriedades viscoelasticas."*’

Os preenchedores com maior concentragio tém maior
capacidade de expansio de volume e podem estar associados ao
prolongamento na duragio de seu efeito. Concentragdes iguais
ou superiores a 20mg/mL sio consideradas ideais.”
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OBJETIVO

Este trabalho teve como objetivo identificar alteragdes nas
propriedades reoldgicas dos diferentes tipos de preenchedores
com 4cido hialurénico antes e ap6s sua passagem pelas respecti-
vas agulhas e, nesta Gltima situa¢io, em contato ou nio com hia-
luronidase.

METODOS

Os preenchedores a base de AH utilizados neste estudo e
suas respectivas caracteristicas estio apresentados na tabela 1, cujo
resumo estd com base em informagdes de literatura e comerciais
disponiveis.”!""" Utilizaram-se trés seringas de cada marca comer-
cial. A primeira (seringa A) apresentava o material puro, confor-
me encontrado comercialmente; a segunda (seringa B) apresen-
tava o preenchedor apés passar pela agulha disponivel em sua
forma comercial e recolocado em sua seringa-padrio; a terceira
(seringa C) apresentava o preenchedor apos passar por sua agu-
lha comercial, recolocado em sua seringa-padrio através da borda
superior, acrescentando-se por fim, 40Ul de hialuronidase
(Hyalozima® — Apsen Farmacéutica S/A — Sio Paulo, Brasil).

As seringas foram deixadas, entio, em posi¢io ereta (angu-
lo reto), apds fixagdo em superficie plana, por 24 horas. Devido
as perdas de contetido na recoloca¢io dos produtos nas respec-
tivas seringas, bem como para adequac¢io das imagens fotografi-
cas obtidas, padronizou-se para avaliacio somente os 0,5mL
superiores de cada produto, computados a partir de sua borda
livre superior (bico da seringa) em posi¢io ereta (angulo reto).

Apos esse periodo, em todas as seringas foi colocado, atra-
vés de seu bico, azul de toluidina (trés gotas), que permaneceu
em contato com o produto em sua parte superior. Obtiveram-
se fotografias das seringas nos tempos D0 (30 minutos e duas
horas e 30 minutos), 24 horas (D1), 48 horas (D2), 72 horas
(D3), 96 horas (D4) e 168 horas (D7), para visualizacio macros-
copica. Nestes mesmos tempos, foram realizadas fotografias das
seringas com maquina fotografica Sony CyberShot® DSC-X1

TaBELA 1: Tipos de preenchedores, concentragao e local de aplicagao na derme

Tipo de preenchedor Produto Marca Concentragdo (mg/mL)  Local de aplicagdo na
derme
Crosslink Bifasico Restylane® Q-Med 20 Média
(Upsalla, Suécia)
Perfectha Derm® Obvieline 24 Média
(Dardilly, Franca)
Monofasico Esthelis® Basic Anteis 22,5 Superficial e média
Polidensificado (Geneva, Suica)
Monofasico Teosyal® UltradeeplLine  Teoxane 25 Média e profunda
Monodensificado* (Geneva, Suica)
Sem crosslink Teosyal®Meso 15 Superficial

Fontes adaptadas: Flynn TG, et al. 20117; Vedamurthy M, et al. 2008 *; Cornejo P, et al. 2011. "

* Data on file, Linha Teosyal® (Teoxane Laboratories, Sui¢a) obtida através da representagao brasileira.
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FiGURA 1: Gravimetria temporal do azul de toluidina nos diferentes tipos de preenchedores a base de AH, em diferentes simulagdes ambientais.

(Sony Corporation — Toéquio, Japio) a fim de obter registro
fotografico temporal das possiveis mudangas.

RESULTADOS E COMENTARIOS

Conforme pode ser observado nas imagens obtidas com o
tempo de avaliacio da migragio gravimétrica do azul de toluidina
no sentido craniocaudal das seringas (Figura 1), percebemos que,
independentemente da concentragio e do tipo de AH utilizado, o
simples fato de o material passar por sua agulha (seringa B), altera
seu estado de equilibrio reologico. Tal situagio ¢ acelerada quando
0s mesmos entram em contato com a hialuronidase (seringa C).

Embora seja um estudo isolado, no qual se avaliou uma
seringa, de um lote comercial especifico de cada produto, perce-
be-se que os produtos sem crosslink e monofisicos tém a gravi-
metria da mancha azulada, quando em contato com a hialuro-
nidase (seringa C), de ocorréncia mais precoce (DO — 30 minu-
tos). Os produtos bifdsicos, aparentemente, sio os que tém uma
maior estabilidade reolégica, quando em contato com a hialuro-
nidase, apos passar pela agulha. Contudo, estudos com um maior
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namero de seringas, obtidos de lotes distintos dos AH dos tipos
bifasico e monofasico, de varias marcas comerciais (principal-
mente, dos que se intitulam do tipo monofasico, ja que sio os
mais dominantes no mercado), deveriam ser realizados para apu-
rar as reais diferencas existentes entre eles, comprovando ou nio
os achados por nds encontrados nessa avaliacio piloto.

De modo geral, portanto, constatou-se que, independente-
mente de possuir ou nio crosslink, de ter concentracio mais ou
mesmo densa de AH, o AH sofre interferéncia de suas caracte-
risticas reoldgicas pela passagem através de agulha, intensificada
quando o AH entra em contato com a hialuronidase. ®
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