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Resumo

Os fatores de envelhecimento da pele, especialmente facial, é acelerado por fatores extrinsecos e intrinsecos, como o
sol, o tempo, alimentos, dentre outros. Os sinais de envelhecimento e a aparéncia facial estdo ligados a acdo muscular,
perda de sustentacdo dssea, flacidez da pele e diminuicdo do volume dos compartimentos de gordura facial. Para o
tratamento do envelhecimento da pele, existem algumas tecnologias de preenchimento que incluem bioestimuladores
de coldgeno que promovem a biocolagenase. Assim, 0 objetivo deste estudo é realizar uma revisdo de literatura a
respeito da agdo das substdncias bioestimuladoras de coldgeno na harmonizagdo facial, fazendo uma analise
comparativa entre essas substancias. Nesta revisdo de literatura, foram selecionadas vinte publicagBes que tinham
como foco o uso dos bioestimuladores de coladgeno. Ao final do estudo, foi possivel concluir que os bioestimuladores
de colageno mais utilizados atualmente, sdo: o acido poli-I- lactico, a hidroxiapatita de célcio e o policaprolactona.
Ambos possuem caracteristicas comuns, pois sdo biocompativeis e sintéticos, que atuam na producédo do colageno por
parte do organismo, sendo que a diferenca estre eles estd somente na indicacéo clinica para a realiza¢do do tratamento.
Palavras-chave: Acido poli-I- l4ctico; Envelhecimento da pele; Hidroxiapatita de calcio.

Abstract

The skin aging factors, especially facial, is accelerated by extrinsic and intrinsic factors, such as sun, weather, food,
among others. The signs of aging and facial appearance are linked to muscle action, loss of bone support, sagging skin
and decreased volume of facial fat compartments. For the treatment of aging skin, there are some filler technologies
that include collagen biostimulators that promote biocollagenase. Thus, the objective of this study is to carry out a
literature review regarding the action of collagen biostimulating substances in facial harmonization, making a
comparative analysis between these substances. In this literature review, twenty publications were selected that
focused on the use of collagen biostimulators. At the end of the study, it was possible to conclude that the collagen
biostimulators most used today are: poly-I-lactic acid, calcium hydroxyapatite and polycaprolactone. Both have
common characteristics, as they are biocompatible and synthetic, which act in the production of collagen by the body,
and the difference between them is only in the clinical indication for the treatment.

Keywords: Poly-1-lactic acid; Skin aging; Calcium hydroxyapatite.

Resumen

Los factores de envejecimiento de la piel, especialmente facial, se ven acelerados por factores extrinsecos e
intrinsecos, como el sol, el clima, la alimentacion, entre otros. Los signos del envejecimiento y la apariencia facial
estan relacionados con la accién muscular, la pérdida de soporte 6seo, la flacidez de la piel y la disminucién del
volumen de los compartimentos de grasa facial. Para el tratamiento del envejecimiento de la piel, existen algunas
tecnologias de relleno que incluyen bioestimuladores de colageno que promueven la biocolagenasa. Asi, el objetivo de
este estudio es realizar una revision bibliografica respecto a la accién de las sustancias bioestimulantes del colageno
en la armonizacidn facial, realizando un analisis comparativo entre dichas sustancias. En esta revision bibliografica se
seleccionaron veinte publicaciones que se centraron en el uso de bioestimuladores de colageno. Al final del estudio se
pudo concluir que los bioestimuladores de coldgeno mas utilizados en la actualidad son: acido poli-I-lactico,
hidroxiapatita de calcio y policaprolactona. Ambos tienen caracteristicas comunes, ya que son biocompatibles y
sintéticos, que actlan en la produccion de coldgeno por parte del organismo, y la diferencia entre ellos esta
Unicamente en la indicacion clinica para realizar el tratamient.

Palabras clave: Acido poli-1-lactico; Envejecimiento de la piel; Hidroxiapatita de calcio.
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1. Introducéo

A proteina mais importante produzida pelo organismo é o colageno, onde o fibrilar é 0 que mais se destaca, pois é
responsavel por formar a estrutura da pele, propriedades mecanicas e sua morfologia. A perda do colageno, geralmente, inicia-
se no intervalo de idade entre 18 a 29 anos, sendo que depois dos 40 anos de idade a perda de acentua, chegando a 1% ao ano,
e por volta dos 80 anos a producéo do colageno apresenta uma reducédo de 75% quando comparado a uma pessoa adulta jovem
(Ferreira et al., 2020).

Com a perda de colageno, ocorrem transformacdes estéticas devido o envelhecimento da pele, o que tem provocado
descontentamentos com a autoimagem devido os reflexos nos aspectos biopsicossociais (Lotaif, 2021). Desta forma, a procura
pela beleza e por consequéncia pela satisfacdo estética tem aumentado significativamente. Assim, a harmonizacdo facial esta
em evidéncia, sendo que o seu principal objetivo é harmonizar a face (Lima & Soares, 2020).

Para uma boa harmonizacgdo facial tem-se a disposicdo estimuladores de coldgeno que sdo uma nova geragdo de
preenchedores, que possuem como caracteristicas uma longa duragcdo de acdo e propriedades bioestimulantes, que sdo
estimulados com o aumento da producdo de colageno. Os mais recentes avangos no que diz respeito a tecnologia de
preenchimento incluem bioestimuladores de colageno que promovem a neocolagénese (Santos, 2021).

Os bioestimuladores incentivam, em nosso corpo, a produ¢do de coldgeno através de substancias injetaveis que
estimulam os fibroblastos. Sdo substancias bioabsorviveis e biocompativeis, que séo classificados conforme a sua absorcéo
pelo organismo e sua durabilidade. Existe, ainda, os biodegradaveis, ao qual sua absorcéo é realizada pelo préprio organismo,
por meio de mecanismo fagocitario natural, e semipermanentes, que possuem duracdo em torno de 18 meses a 4 anos. Nesta
categoria encontram-se a hidroxiapatita de calcio (CAHA), o &cido poli-I-latico (PLLA) e a policaprolactona (PCL) (Freitas,
2021).

A CAHA, o PLLA e a PCL sdo bioestimuladores de colageno que se caracterizam por néo se espalharem pelo corpo
humano, ndo provocando prejuizos no metabolismo, e agem por prazo determinado. Esses bioestimuladores possuem como
finalidade aprimorar a aparéncia da pele, agindo até mesmo nas camadas mais profundas, recuperando as especificidades e
qualidades que a pele perdeu com o passar do tempo, atraves da estimulacdo da produgdo de coldgeno pelo organismo (Lotaif,
2021).

No ano de 2011, os preenchedores dérmicos foram utilizados por aproximadamente 1,6 milhdes de pessoas, sendo
que em 2013 esse quantitativo aumentou para 2,3 milhGes e em 2014 para 5,5 milhGes de pessoas, sendo que do ano 2000 para
2015 verificou-se uma variacdo de 2,4 milhdes. A Sociedade Americana de CirurgiGes Plasticos (ASPS) demonstra a
realizacdo de um total de 2.671.130 procedimentos injetaveis ndo cirtrgicos no ano de 2018 ocorridos nos Estados Unidos. No
Brasil, a Sociedade Brasileira de Cirurgia Plastica (SBCP) demonstrou que a realizagdo de procedimentos injetaveis, no ano de
2014 houve uma evolugdo de 17,5% para 49,9% em 2018 (Martins et al., 2021).

Frente a relevancia do uso dos bioestimuladores no mercado estético atual, este trabalho tem como objetivo realizar
uma revisao de literatura a respeito da acdo das substancias bioestimuladoras de colageno na harmonizagdo facial, fazendo uma

analise comparativa entre essas substancias.

2. Metodologia

A metodologia utilizada neste estudo pautou-se em uma revisao integrativa de literatura, sistematizando os achados,
elencando pesquisas sobre a temética e categorizando publicagdes de maneira clara e objetiva. Souza et al., (2010) destacam
que a revisdo integrativa é um tipo de metodologia que agrega dados da literatura tedrica e empirica, além de agregar um
amplo leque de propdsitos: revisdo de teorias e evidéncia, defini¢do de conceitos, e anélise de problemas metodoldgicos de um

topico em particular. Desta maneira, consegue-se identificar lacunas de conhecimento, levantar o conhecimento ja produzido e
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indicar prioridades para futuros estudos. Este tipo de metodologia viabiliza a sintese do conhecimento e a incorporagdo da
aplicabilidade de resultados de estudos desenvolvidos na pratica. A elaboragdo do trabalho obedeceu algumas etapas, conforme
demonstra a Figura 1.

Figura 1 - Etapas desenvolvidas para a construcéo do estudo.

Etapa 1: Elaboragédo da Etapa 2: Busca e selecdo da Etapa 3: Categorizagdo dos
quest&o norteadora > amostra > estudos selecionados
[
v
Etapa 4: Avaliagéo dos Etapa 5: Discuss6es dos Etapa 6: Concluséo do
estudos resultados estudo

Fonte: Autoria propria (2022).

Para o levantamento das publicacdes, utilizou-se a internet, tendo como banco de dados: Google Académico,
Scientific Electronic Library Online (Scielo) e National Library of Medicina (PubMed). Fizeram parte desta revisdo de
literatura, artigos com publicagcdes compreendidas no periodo de 2013 a 2022, encontrados na integra, redigidos na lingua
inglesa e/ou portuguesa, que tinham como foco principal o uso de bioestimuladores de coldgeno na harmonizagdo facial.
Foram excluidos textos ndo disponiveis gratuitamente, resumos expandidos, trabalhos que ndo se relacionavam a tematica,
artigos que possuiam ano de publicagdo inferior & 2013.

Para a busca na internet, foram utilizadas as palavras chaves em portugués: “harmonizacao facial”, “bioestimulador
colageno”. Em inglés, utilizou-se as palavras chaves: “facial harmonization”, “collagen biostimulator”. Foram identificados um
total de 943 publicacBes, sendo excluidos 923 publica¢bes, permanecendo 20 publicagdes nos idiomas portugués/inglés,

conforme demonstra a Figura 2.

Figura 2 - Fluxograma de selecéo das publicaces conforme a filtragem das mesmas.

Estudos identificados  por Estudos selecionados através Estudos selecionados ap6s
meio da busca nas bases de da leitura do titulo e do aplicagio dos critérios e
dados. resumo. — | inclusio.

N =943 N =098 N =51

|
Y

Estudos excluidos ap6s nova Estudos incluidos na presente

selecdo com aplicacdo dos revisdo integrativa.

critérios de selegdo e leitura N =20

dos objetivos.
N=31

Fonte: Autoria propria (2021).
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3. Resultados e Discussao

Foram selecionadas 20 publicacbes que possuem como foco os bioestimuladores de colageno. Estas publicacBes

estdo demonstradas no Quadro 1 conforme autor(es), ano de publicacdo, objetivo e principais resultados do estudo.

Quadro 1 - Demonstracdo das publica¢6es segundo autor(es), ano de publicagdo, objetivo e principais resultados.

Autor(es) Ano de Titulo Obijetivo
publicacéo

Machado Filho, C. A. S. et | 2013 Acido Poli-I-Lactico: um agente | Apresentar uma revisio da literatura sobre indicacdes

al. bioestimulador ao uso do PLLA, seu modo de aplicacdo e suas

possiveis complicagdes.

Cunha, M. G. et al. 2016 Aplicacdo de &cido poli-I-lactico | Avaliar os efeitos do acido poli-L-latico na flacidez
para o tratamento da flacidez | da pele do corpo.
corporal

Haddad, A. et al. 2017 Conceitos atuais no uso do acido | Apresentar uma revisdo da literatura sobre o &cido
poli-I-lactico para | poli-lI-lactico para rejuvenescimento facial, incluindo
rejuvenescimento facial: revisdo e | suas indicagBes, técnicas de injecdo, resultados
aspectos praticos esperados e possiveis efeitos adversos.

Lin, S. L. 2017 Restauracdo do volume facial | Relatar o caso de uma mulher asiatica de 46 anos
com policaprolactona de uma | tratada com um preenchimento dérmico & base de
mulher asiatica de 46 anos: relato | policaprolactona bioreabsorvivel (PCL)
de caso bioreabsorvivel de ultima geragdo para restaurar a

perda de volume facial.

Melo, F. et al. 2017 Recomendagdes para aumento de | Apresentar o Ellansé®, com um foco especifico nas
volume e rejuvenescimento do | indicagdes, as areas de tratamento e procedimentos,
rosto e das mdos com o | bem como nas técnicas de injecdo.
estimulador de colageno a base de
policaprolactona de nova geragdo
(Ellansé®)

Kim, J. S. 2019 Alteracbes na espessura dérmica | Treze pacientes receberam uma Unica injecdo de 0,5
no estudo de bidpsias de achados | cc diluidos de preenchimento de PCL na derme facial,
histoldgicos ap6s uma Unica | exceto na area da témpora direita para estudo de
injecdo de preenchimento & base | controle intra-individual.
de policaprolactona na derme

Lopez, A. L. et al. 2019 Colageno Hidrolisado-Fontes e | Apresentar os diferentes tipos de colageno
aplicagdes hidrolisado, fontes de extracdo e suas aplicacdes

como biomaterial.

Christien, M. O., Vercesi, | 2020 Policaprolactona: como um bem | Integra revisdes e recomendaces sobre a prevencéo e

F. conhecido e polimero futurista | gestdo de eventos adversos relacionados a
tornou-se um inovador | preenchimentos dérmicos e subdérmicos, incluindo o
estimulador de coldgeno em | estimulador de colageno baseado em
estética policaprolactona.

Ferreira, A. S. et al. 2020 Suplementacdo de colageno e | Verificar, através de uma revisdo de literatura, a
outras formas de tratamento no | eficacia da suplementacdo de coldgeno dentre os
combate ao  envelhecimento | varios métodos existentes no combate ao
cutaneo envelhecimento.

Lima, N. B., Soares, M. L. 2020 Utilizacdo dos bioestiuladores de | Revisar e discutir a utilizacdo dos bioestimuladores de
colageno na  harmonizagdo | colageno empregados na harmonizagdo orofacial
orofacial visando o rejuvenescimento da face.

Melo, F. e al. 2020 Tratamento estético minimamente | Desenvolver as primeiras diretrizes praticas sobre o

invasivo da face e pescogo usando

tratamento de rejuvenescimento da face e pescogo
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combinagBes de um baseado em
PCL estimulador de colageno,
suspensdo PLLA/PLGA suturas e
acido hialurdnico reticulado

usando combinagBes desses agentes, associados ou
ndo a outros MIPs amplamente utilizados, como
neurotoxinas botulinicas ou dispositivos baseados em
energia

Feitosa, C. O. M. 2021 Uso das terapias de inducdo de | Abordar os tratamentos e produtos biestimuladores de
coldgeno para o controle dos | colageno, utilizados para reduzir os sinais do
efeitos deletérios do | envelhecimento facial
envelhecimento  facial:  uma
revisdo de literatura

Freitas, G. A. R. M. 2021 Bioestimuladores de colageno | Estudar trés preenchedores cutaneos (acido poli-I-
injetaveis: Acido Poli-I-Lactico, | latico, hidroxiapatita de calcio e policaprolactona) que
Hidroxiapatita de Calcio, | possuem a faculdade de estimular a neocolagenese a
Policaprolactona partir de uma resposta inflamatéria subclinica

localizada, demonstrando sua forma de acdo, efeitos e
tempo de duragéo.

Guimaraes, S. C. R. et al. 2021 o] estado atual dos | Investigar acerca dos biomateriais estimuladores de
bioestimuladores de coladgeno na | colageno como o acido poli-L-lactico, (PLLA), a
harmonizacéo orofacial hidroxiapatita de calcio (CaHA) e a policaprolactona

(PCL) utilizados na harmonizag&o orofacial

Lotaif, S. C. S. 2021 Bioestimuladores de coldgeno em | Compreender a atuacdo de bioestimuladores de
combate aos sinais do | colageno em procedimentos de harmonizagdo
envelhecimento facial orofacial para o aprimoramento da aparéncia da pele.

Martins, N. M. M. et al. 2021 Acéo dos bioestimuladores acido | Avaliar a acéo e as propriedades do PLLA, CaHA e
poli-I-lactico, Hidroxiapatita de | PCL e, por fim, realizar uma andlise comparativa
Célcio,  Policaprolactona  no | entre as trés substancias.
rejuvenescimento cutaneo

Mata, C. et al. 2021 Bioestimuladores de colageno no | Apresentar como o0s bioestimuladores de coléageno
rejuvenescimento facial atuam no tratamento do envelhecimento facial

Santos, P. S. P. 2021 Bioestimuladores de coldgeno na | Conhecer esses 3 principais bioestimuladores em suas
harmonizacéo facial: Ellansé — | caracteristicas fundamentais, suas indicacbes e
Sculptra — Radiesse funcionamento no organismo

Bessa, V. A. L. 2022 O uso do acido poli-I-lactico para | Determinar os beneficios e riscos da aplicagdo do
rejuvenescimento facial PLLA no tratamento do envelhecimento da face

Neca, C. S. M. et al. 2022 O uso de biocestimuladroes de | Conhecer o0s bioestimuladores de  colageno

colageno a base de hidroxiapatita
de célcio

identificados como hidroxiapatita de célcio (CaHA)
em suas caracteristicas fundamentais, suas indicagoes
e funcionamento no organismo.

Fonte: Autoria propria (2021).

Os resultados deste estudo demonstram que os bioestimuladores de coldgeno possuem como principal objetivo o

melhoramento da aparéncia da pele, atuando nas camadas mais profundas, para restabelecer a especificidade e qualidade que a

pele perdeu com o passar do tempo, através da estimulacao da producdo de colageno pelo organismo. A este respeito, Neca et

al., (2022) destaca que os bioestimuladores de colageno utilizado na harmonizacéo facial viabiliza o rejuvenescimento da face,

produzindo efeitos duradouros de melhoria dos contornos e da flacidez facial.

Freitas (2021) destaca que os bioestimuladores de colageno sdo biocompativeis e bioabsorviveis, sendo que os

mesmos sdo absorvidos pelo organismo humano por meio de mecanismos fagocitarios e semipermanentes, sendo que 0s

mesmos possuem uma durabilidade de 18 meses a 4 anos. Lotaif (2021) destaca o acido poli-I- lactico (PLLA), a hidroxiapatita

de célcio (CaHA) e o policaprolactona (PCL), como importantes bioestimuladores de colageno.

Cunha et al., (2016) avaliaram os efeitos do &cido poli-I- lactico (PLLA) na flacidez da pele e verificaram resultados
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bastante promissores. Na revisdo de literatura realizada por Haddad et al., (2017), os autores concluiram que o PLLA provoca
melhora dos contornos da flacidez facial com efeitos duradouros, sendo que para tal resultado é necessario uma cuidadosa
avaliacao facial, uso de técnica correta de preparo e aplicacdo do produto, tendo como premissa as caracteristicas individuais
de cada paciente.

Melo et al., (2017) estudaram um bioestimulador a base de PCL, o Ellansé® e ressaltaram que 0 mesmo proporciona
uma correcdo segura e duradoura das perdas de volume da pele, podendo 0 mesmo ser utilizado em diversas indicagdes. Os
resultados do produto, s&o volume restaurado, contornos definidos e reducio das rugas. E um produto que apresenta efeitos
positivos na qualidade da pele.

Martins et al., (2021) realizaram um estudo a respeito dos trés bioestimuladroes de coldgeno (PLLA, CaHA e PCL),
e concluiram que os mesmos possuem diversas caracteristicas em comum, uma vez que sdo sintéticos e biocompativeis que
estimulam a producdo de colageno pelo organismo. A principal diferenca entre os trés bioestimuladores esta na indicacdo, uma
vez que o PLLA é mais indicado, devido a sua eficiéncia, para o tratamento da face por completo. A CaHA é mais indicada
para tratar a linha da mandibula (queixo, bochecha), e tratar também o dorso das méos. A PCL é mais indicada para tratar as
areas extrafaciais (pescogo) e o dorso das méos. Os autores destacaram que a PCL é um bioestimulador que mais aumenta a
producdo de coldgeno tipo 111, qgue um importante componente de fibras reticulares encontradas na derme.

Além dos bioestimuladores PLLA, CaHA e PCL, que sdo os mais usados atualmente, Lima e Soares (2020)
destacaram o polimetilmetacrilato (PMMA), comercializado primeiramente como ArtePlast e depois como Artecoll, sendo que
ambos foram retirados do mercado devido altissima taxa de formacdo de granuloma. Atualmente existe a terceira geracdo do
produto, a ArteFill, sendo que os autores destacaram que 0 mesmo, assim como o PLLA, a CaHA e o PCL, também possui a
capacidade de formar novo colageno. A diferenca do PMMA e os demais bioestimuladores, € que, enquanto o PLLA, CaHA e
PCL sdo semipermanente e biodegradaveis, o0 PMMA é permanente e ndo biodegradavel, devido a lisura da superficie,
tamanho e uniformidade das microesferas que impedem a fagocitose realizada pelos macrofagos, além de limitar a migragéo

do produto.

4. Concluséo

Este estudo demonstrou que os bioestimuladroes de colagenos utilizados na harmonizagdo facial tém demonstrado
serem eficazes ao serem empregados, uma vez que melhora a aparéncia natural da pele, estimulando o processo de colagenase,
rejuvenescendo a face, produzindo efeitos duradouros de melhoria dos contornos faciais, bem como da flacidez. Verificou-se
que os bioestimuladores de coldgeno mais utilizados atualmente, sdo: o &cido poli-I- lactico, a hidroxiapatita de célcio e o
policaprolactona. Ambos possuem caracteristicas comum, pois sdo biocompativeis e sintéticos, que atuam na producdo do
colageno por parte do organismo, sendo que a diferenca estre eles esta somente na indicacdo clinica para a realizagdo do
tratamento.

Sugere-se que mais estudos sejam realizados sobre o respectivo tema, uma vez que pesquisas mais aprofundadas e
com outras metodologias, podem levantar informacfes que viabilizem a realizagcdo dos procedimentos estéticos com mais

seguranga, aumentando, cada vez mais, a satisfacdo dos pacientes.
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