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O PAPEL DA HIALURONIDASE NA REVERSAO DE COMPLICACOES
VASCULARES E NAO VASCULARES EM PROCEDIMENTOS FACIAIS COM
ACIDO HIALURONICO: REVISAO INTEGRATIVA

THE ROLE OF HYALURONIDASE IN REVERSING VASCULAR AND NON-
VASCULAR COMPLICATIONS IN FACIAL PROCEDURES WITH HYALURONIC
ACID: AN INTEGRATIVE REVIEW

GRACIELA OLIVEIRA BATISTA
INGRID ISABELLE NASCIMENTO MOURA

RESUMO

O uso do 4cido hialurénico (AH) em procedimentos estéticos faciais tem se expandido
amplamente, acompanhado do aumento das intercorréncias, sobretudo vasculares. A
hialuronidase destaca-se como principal agente terapéutico para reversdo dessas
complicagdes, pela capacidade de degradar o AH e restaurar a perfusdo tecidual. Este estudo
teve como objetivo analisar relatos clinicos que descrevem o uso da hialuronidase no manejo
de complicagdes decorrentes do preenchimento facial com AH. Foi realizada revisdo
integrativa de seis relatos de caso publicados entre 2013 e 2023, conforme critérios
estabelecidos’. A maioria dos casos descreveu complicagdes vasculares agudas,
principalmente em ldbios e regido glabelar, enquanto apenas um relato apresentou nodulos
inflamatoérios tardios'®>. Em todos os casos, a intervencao precoce com hialuronidase resultou
em recuperacdo tecidual satisfatoria, sem sequelas estéticas permanentes. Observou-se
variabilidade nos protocolos utilizados (2.000 a 11.000 UTR/UI) e no uso de terapias
adjuvantes. Nos casos brasileiros'*.'s, utilizaram-se protocolos mais amplos, incluindo acido
acetilsalicilico (AAS) 100 mg a cada 12 h por 5 dias, pentoxifilina 400 mg a cada 8 h por 7
dias, cefalexina 500 mg a cada 6 h por 7 dias, metronidazol 400 mg a cada 8 h por 7 dias,
prednisona 20 mg/dia por 5 dias e fotobiomodulagdo. Outros relatos'.'® citaram apenas
antibidticos ou antiagregantes de forma inespecifica. Conclui-se que a hialuronidase ¢ eficaz e
segura no manejo das complicagdes por AH, sendo essencial a intervencdo imediata para
prevenir necrose € manter a estética facial.

Palavras-chave: Hialuronidase; Acido hialurénico; Preenchedores dérmicos; Oclusio
vascular.

ABSTRACT

The use of hyaluronic acid (HA) in facial aesthetic procedures has expanded widely,
accompanied by an increase in complications, especially vascular events. Hyaluronidase
stands out as the main therapeutic agent for reversing these complications due to its ability to
degrade HA and restore tissue perfusion. This study aimed to analyze clinical case reports
describing the use of hyaluronidase in managing complications resulting from facial HA
fillers. An integrative review of six case reports published between 2013 and 2023 was
conducted according to established criteria'. Most cases reported acute vascular
complications, mainly in the lips and glabellar region, whereas only one case described late



inflammatory nodules'. In all cases, early intervention with hyaluronidase led to satisfactory
tissue recovery, with no permanent aesthetic sequelae. Variability was observed in the
protocols used (2,000 to 11,000 UTR/IU) and in the use of adjuvant therapies. In the Brazilian
cases'*. !>, broader protocols were adopted, including acetylsalicylic acid (ASA) 100 mg every
12 hours for 5 days, pentoxifylline 400 mg every 8 hours for 7 days, cephalexin 500 mg every
6 hours for 7 days, metronidazole 400 mg every 8 hours for 7 days, prednisone 20 mg/day for
5 days, and photobiomodulation. Other reports'.'® mentioned only antibiotics or antiplatelet
agents in a nonspecific manner. It is concluded that hyaluronidase is effective and safe in
managing HA-related complications, and immediate intervention is essential to prevent
necrosis and preserve facial aesthetics.

Keywords: Hyaluronidase; Hyaluronic acid; Dermal fillers; Vascular occlusion.



1 INTRODUCAO

Nos ultimos anos, a busca por procedimentos estéticos minimamente invasivos tem
crescido de forma expressiva, impulsionada pela valorizagdo da aparéncia facial e pelo desejo
de retardar sinais do envelhecimento. Entre as principais técnicas empregadas, destaca-se o
uso do acido hialurénico (AH), um polissacarideo presente naturalmente na matriz
extracelular, com propriedades hidratantes, restauradoras e preenchedores, amplamente
utilizado para atenuar sulcos, rugas e recuperar o volume perdido em regides faciais'.

O processo de envelhecimento facial ¢ multifatorial, influenciado por fatores
intrinsecos, como alteragdes hormonais e perda de coldgeno, e extrinsecos, como exposi¢ao
solar cronica sem protecdo, tabagismo, poluicdo e hdbitos alimentares inadequados,
resultando em flacidez cutanea, perda de volume e alteragdes na elasticidade da pele?. Essas
transformagoes fisioldgicas justificam a crescente procura por intervengdes que proporcionem
resultados harmonicos e naturais, respeitando a anatomia e as proporgdes faciais®.

Apesar da seguranca e eficacia do AH quando utilizado por profissionais habilitados,
intercorréncias podem ocorrer, especialmente complicagdes vasculares, como a oclusdo
arterial ou venosa, que representam eventos potencialmente graves e podem evoluir para
necrose tecidual se nio diagnosticadas e tratadas rapidamente®. A prevengdo de tais eventos
exige conhecimento anatdmico preciso, técnica de aplicagdo adequada e disponibilidade
imediata de recursos para interven¢do emergencial®.

Entre as estratégias terapéuticas para manejo de complicacdes decorrentes do AH, a
hialuronidase tem papel fundamental. Essa enzima hidrolitica, naturalmente presente nos
tecidos humanos, atua rompendo as ligagdes glicosidicas do 4cido hialurénico, promovendo
sua degradagio e facilitando a reversdo dos efeitos indesejados®. O uso da hialuronidase é
amplamente recomendado por protocolos nacionais e internacionais para o manejo de
oclusdes vasculares ou reagdes adversas graves associadas a preenchimentos dérmicos’.

A popularizagdo dos procedimentos estéticos minimamente invasivos, especialmente
com preenchedores dérmicos a base de acido hialurdnico, tem sido acompanhada por um
aumento proporcional na frequéncia e variedade de complicacdes relatadas, refletindo o
impacto do maior niimero de aplicagdes na pratica clinica’. Nesse contexto, a capacitagdo do
profissional de saiude para identificar precocemente sinais de comprometimento vascular e
implementar a conduta correta, com destaque para a hialuronidase, ¢ essencial para evitar

sequelas estéticas e funcionais.



Assim, compreender as condutas clinicas e os protocolos de reversdo com
hialuronidase ¢ essencial para prevenir danos teciduais e garantir seguranca em procedimentos
estéticos. Dessa forma, o presente estudo tem como objetivo reunir e analisar evidéncias
disponiveis na literatura acerca do uso da hialuronidase no manejo de complicagdes
decorrentes do preenchimento facial com acido hialurdnico, destacando suas indicagdes,

posologias e desfechos clinicos.

2 MATERIAL E METODOS

Este estudo caracteriza-se como uma revisdo integrativa da literatura, desenvolvida

com base nas recomendagdes metodologicas!®!!

, com o objetivo de reunir e analisar
criticamente evidéncias cientificas sobre o uso da hialuronidase na reversao de complicagdes
faciais decorrentes de procedimentos estéticos com acido hialurdnico (AH).

A busca bibliografica foi conduzida entre agosto de 2025 e setembro de 2025,
contemplando artigos publicados entre janeiro de 2013 e setembro de 2023, nos idiomas
portugués e inglés. As bases de dados consultadas foram PubMed/MEDLINE, PubMed
Central (PMC), BVS/LILACS, SciELO e Google Scholar, além dos sites oficiais de
periodicos de acesso aberto, como Corpus Publishers, Herald Open Access € MDPI.

Utilizaram-se descritores controlados (Medical Subject Headings — MeSH e
Descritores em Ciéncias da Saude — DeCS) e termos livres, em portugués e inglés, com o
seguinte cruzamento de palavras-chave: “Hyaluronidase” AND “Hyaluronic Acid” AND
(“Case report” OR “Case series”) AND (“Face” OR “Lip” OR “Facial filler” OR “Ischemia”
OR “Occlusion”). Em portugués, a estratégia utilizada foi: “hialuronidase” AND ‘“acido
hialuronico” AND (“relato de caso” OR “série de casos”) AND (“face” OR “labio” OR
“preenchimento facial”). Para a sele¢do, aplicaram-se filtros para selecionar exclusivamente
relatos e séries de casos publicados no periodo de 2013 a 2023, em portugués e inglés com
acesso ao texto completo.

Incluiram-se artigos publicados em periddicos revisados por pares que descrevessem
complicagdes faciais decorrentes do uso de acido hialurénico, com detalhes do protocolo de
utilizagdo da hialuronidase (dose, nimero de aplicagdes), local anatdmico afetado e evolucao
clinica. Excluiram-se revisdes narrativas, editoriais, cartas ao editor, comentarios ou opinides
sem dados originais, estudos realizados apenas em animais ou modelos in vitro, artigos sem
acesso ao texto completo e séries de casos que mencionavam a hialuronidase apenas de forma

geral, sem dados clinicos individualizados sobre dose, localizagdao anatdémica e evolugao.



3 RESULTADOS

A busca bibliografica resultou na identificacdo de 1.372 registros, sendo 25 no
PubMed/MEDLINE, 643 no PubMed Central, 4 na BVS/LILACS e aproximadamente 700 no
Google Scholar.

Apo6s a remocgao de 650 duplicatas, 722 titulos foram avaliados, resultando na exclusao
e 700 por nao atenderem aos critérios de inclusdao. Os 22 resumos restantes foram analisados,
dos quais 14 foram excluidos por ndo apresentarem dados clinicos compativeis com o
objetivo da revisdo. Os 8 artigos lidos na integra passaram por triagem final, sendo 2
excluidos, resultando em 6 estudos incluidos na revisao, todos constituidos por relatos de caso
sobre complicacdes faciais relacionadas ao preenchimento com acido hialurénico.

Para melhor visualizacdo do processo de selecdo dos estudos, elaborou-se um
fluxograma Prisma adaptado'?, representando todas as etapas de identificagdo, triagem,

elegibilidade e inclusdo dos artigos nesta revisao integrativa (Figura 1).
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Figura 1 - Fluxograma de selecdo dos estudos.



Fonte: Adaptado de Page MJ, et al. PRISMA 20202,

Os dados extraidos foram organizados em duas tabelas. Tabela 1: apresenta a
referéncia, o titulo do artigo, o objetivo e os principais resultados. Tabela 2: denota a
complicagdo facial descrita, o local anatomico afetado, a dose e o protocolo de hialuronidase

utilizado, além do desfecho clinico observado em cada relato de caso incluido na revisdo

integrativa.

Tabela 1. Caracteristicas dos estudos incluidos na revisdo

REFERENCIA [ TITULO DO OBJETIVO RESULTADOS
ARTIGO
4 Uso de Relatar um caso de Paciente feminina, 35 anos,
hialuronidase em | complicagdo estética apresentou nddulos
complicagdes (nodulos e tindalizagao) | infraorbitarios apos

causadas por
acido hialurénico
para volumizagao
da face: relato de
caso.

apods preenchimento
facial com acido
hialurénico de alta
densidade, descrevendo
o protocolo de uso da
hialuronidase como
tratamento eficaz.

preenchimento com AH.
Tratamento inicial com
prednisona e compressas foi
ineficaz. Aplicou-se
hialuronidase Hyalozima®
2.000 UTR diluida em 5 mL
(400 UTR/mL), injetando
0,3 mL no lado esquerdo e
0,1 mL no direito (160 UTR
total). Apds 15 dias, houve
regressao completa dos
nodulos, sem atrofia ou
assimetria.

14

Uso da
hialuronidase na
intercorréncia de
preenchimento
labial: relato de
caso

Relatar um caso de
intercorréncia apos
preenchimento labial
superior ¢ inferior,
descrevendo a conduta
de reversao do quadro
de isquemia, oclusdo e
compressao vascular.

Paciente do sexo feminino,
42 anos, apresentou sinais
de isquemia apds
preenchimento com AH. O
tratamento incluiu
hialuronidase TOSKANI®
1500 UTRs, diluida 1:1 em
trés ciclos, guiada por
ultrassonografia Doppler.
Houve recuperagao
completa em 5 dias,
associada a antibioticos,
corticoides, AAS,
fotobiomodulagao a laser e
medidas adjuvantes.




15

Ocluséo vascular
em
preenchimento
labial: um relato
de caso clinico

Discutir um caso
clinico de oclusao
vascular apos
preenchimento labial
com acido hialurénico,
abordando a conduta
adotada pelo
profissional, incluindo
o uso de hialuronidase
para dissolucao do
preenchedor ¢ a
aplicacdo de terapia
medicamentosa
complementar.

Paciente: mulher, 33 anos,
submetida a preenchimento
labial. Complicagao:
isquemia/cianose no labio
inferior durante o
procedimento. Tratamento:
Ciclo I - 5 ampolas de
hialuronidase 2.000 UTR
(diluidas em 2 mL soro
fisiolégico), aplicadas em
tecido submucoso ¢
subcutaneo com canula
22Gx50mm e agulha 31G, +
massagem vigorosa (1-2h).
Ciclo II — 6 ampolas de
2.000 UTR no mento por
suspeita de isquemia. Total:
11 ampolas (22.000 UTR).
Adjuvantes: protocolo
medicamentoso
(pentoxifilina, AAS,
antibioticos, corticoide),
laser terapéutico. Evolugao:
restauracao do fluxo em ~50
min; melhora gradual;
resolucdo completa no 30°
dia, com regressao de
hematomas e recuperagao
funcional/estética.

16

Management and
reversal of tissue
ischemia after lip
filling with
hyaluronic acid: a
case report.

Relatar um caso clinico

de complicacao
vascular apos
preenchimento  labial

com acido hialuroénico,

descrevendo a conduta
de manejo adotada para

evitar necrose tecidual.

Paciente feminina, 27 anos,

apresentou sinais de
isquemia labial minutos
apés o preenchimento com
acido  hialuroénico.  Foi
realizado  protocolo com
hialuronidase

hiperconcentrada (2000

UTR/0,5 ml), aplicada em
intervalos de 15 minutos até
regressao dos sinais clinicos.
Observou-se melhora
progressiva da coloracdo
labial, retorno do fluxo
sanguineo normal e




regressao da dor. Uma Unica

aplicagao sériada foi
suficiente para reversao
completa, preservando o

tecido e evitando necrose.

17

Vascular
Occlusion of the
Lips: The
Importance of
Rapid

Identification and
Early Treatment

Relatar um caso de
oclusdo vascular labial
apos preenchimento
com acido hialurénico e
destacar a importancia
do diagndstico rapido e
do tratamento precoce.

Paciente feminina, 29 anos,
previamente saudavel,
submetida a preenchimento
labial (=<1 mL de AH no
labio superior, técnica de
retroinjecdo com agulha
30G). Imediatamente apos,
apresentou dor intensa e
alteracdo de cor (palidez —
livedo reticular — cianose).

O tratamento incluiu
compressas mornas,
massagem vigorosa e

aplicagdo de 1.500 UI de
hialuronidase em 3 pontos.
Apo6s 30 min houve melhora
progressiva da coloracdo e
da dor. Acompanhamento
diario nos 3 primeiros dias
mostrou resolu¢ao dos sinais
isquémicos. Em 15 dias,
recuperacdo completa sem
necrose, cicatriz ou sequelas
funcionais, com resultado
estético satisfatorio.

18

Critical 1ischemia
following
hyaluronic  acid
filler injection: a
case report.

Relatar um caso clinico
de oclusao vascular nos
labios apods
preenchimento com
acido hialurénico,
descrevendo o
diagnostico rapido e a
conduta terapéutica
adotada com
hialuronidase.

Paciente do sexo feminino
apresentou isquemia critica
na regido glabelar minutos
apos aplicagdo de 4cido
hialurénico em plano
supratroclear. O diagnostico
foi realizado clinicamente,
com aparecimento de livedo
glabelar, dor intensa e
coloragdo acinzentada. O
tratamento incluiu aplicacao
imediata de 1000 UI de
hialuronidase (dose inicial),
seguida de 500 UI no dia
seguinte, associada a
massagem vigorosa,
compressas mornas e terapia
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medicamentosa  adjuvante.
Houve melhora progressiva
da perfusao tecidual. A
paciente  evoluiu  com
pequena necrose superficial,
tratada com laser e PRP,

alcan¢ando recuperagao
funcional e estética
satisfatoria.

Fonte: Elaborada pelos autores a partir dos dados dos estudos incluidos (13-18). Nota: Nos artigos
internacionais, a atividade da hialuronidase ¢ expressa em UI (Unidades Internacionais), enquanto no Brasil
utiliza-se a notagdo em UTR (Unidades de Turbidez Reduzida). Ambas refletem a poténcia enzimatica, mas

utilizam sistemas de padronizacdo distintos.

E importante destacar que a hialuronidase pode ter sua atividade expressa em
diferentes unidades de medida, a depender da origem do estudo e do método de padronizagao
utilizado. Nos artigos internacionais, adota-se com maior frequéncia a unidade UI (Unidades
Internacionais), enquanto no Brasil prevalece o uso de UTR (Unidades de Turbidez
Reduzida). Ambas refletem a poténcia enzimdtica da substincia, embora se baseiem em
metodologias distintas, a Ul mede a quantidade de enzima necessaria para degradar
determinada massa de acido hialuronico, enquanto a UTR avalia a redu¢do da turbidez da
solucdo apods a acdo enzimatica. Essa diferenca explica parte da heterogeneidade observada
entre os protocolos descritos na literatura, ndo havendo consenso universal sobre a
equivaléncia direta entre as unidades.

De modo geral, todos os casos evidenciaram a eficacia da hialuronidase na reversao
das complicagdes, refor¢gando sua relevancia clinica no manejo de emergéncias vasculares e
também em manifestagdes ndo vasculares, como nodulos inflamatoérios tardios, nas quais a
enzima promoveu regressao completa sem sequelas.

A Tabela 2 sintetiza as principais caracteristicas dos relatos de caso incluidos nesta
revisdo, evidenciando os diferentes tipos de complica¢des observadas apos o uso do acido
hialurénico em procedimentos faciais, bem como o protocolo terapéutico com hialuronidase
empregado e os respectivos desfechos clinicos. Nota-se que, dos seis relatos selecionados,
cinco referem-se a complicagdes vasculares (oclusdo ou isquemia), predominando na regido
labial, enquanto um descreve complicacdo ndo vascular (formagdo de nddulos inflamatérios)

na regido zigomatica/infrabital. Em todos os casos relatados, o emprego da hialuronidase
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mostrou-se eficaz na reversao das intercorréncias, resultando em recuperacao satisfatoria e, na

maioria, sem sequelas funcionais ou estéticas.

Tabela 2. Tipo de complicagdo facial, local anatdomico, dose, protocolo de hialuronidase, e

desfecho clinico dos relatos de caso incluidos na revisao.

REFERENCIAS

COMPLICACAO
FACIAL

LOCAL
ANATOMICO

DOSE/
DE
HIALURONIDASE

PROTOCOLO

DESFECHO

13

Nodulos
inflamatoérios
tardios, (ndo-

vascular)

Regido
zigomatica/
infraorbital

2.000 UTR diluidas em
2 mL SF (0,1 mL no
lado direito ¢ 0,3 mL no

esquerdo); total = 160
UTR

Regressdo total
dos nodulos,
sem atrofia ou
sequela.

14

Oclusdo vascular

Labios
(superior €
inferior)

1.500 UTR diluidas 1:1
em 3 ciclos, guiada por
ultrassonografia
Doppler

Reversao  do
quadro
isquémico, sem

sequelas

15

Oclusdo vascular

Labio superior

Ciclo 1: 5 ampolas de
2.000 UTR diluidas em
2 mL SF

+ massagem vigorosa
(1-2 h); Ciclo 2: 6
ampolas de 2.000 UTR
por suspeita de
isquemia;
total 11
(22.000 UTR)

ampolas

Reperfusdao em
~50 min e
recuperagao
completa até 30
dias, sem
sequelas

16

Isquemia
aguda

Labio inferior

2000 UTR (dose tnica
seriada — 15 min)

Resolugao
completa,
sequelas

seém

17

Oclusédo vascular
aguda

Labio superior

1.500 UI aplicadas em
3 pontos, massagem
vigorosa,  compressas
mornas;
acompanhamento didrio
por 3 dias

Melhora
progressiva em
30 min e
recuperagao
completa
15 dias,
sequelas

cm
seém

18

Isquemia critica

Glabela/regiao
nasal

1000 UT (dose inicial) +
500 UI (reforgo dia
seguinte) + massagem +
compressas mornas+
terapias adjuvantes.

Recuperagao
completa, sem
sequelas

Fonte: Elaborada pelos autores a partir dos dados dos estudos incluidos (13-18
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4 DISCUSSAO

A presente revisao integrativa incluiu seis relatos de caso publicados entre 2013 e
2023, todos em acesso aberto, que abordaram o uso da hialuronidase para o manejo de
complicacdes decorrentes do preenchimento facial com é&cido hialuronico. Os estudos foram
conduzidos em diferentes paises, incluindo Brasil e Europa, o que permitiu observar a
variabilidade de protocolos terapéuticos e condutas clinicas frente a um mesmo tipo de
intercorréncia. Entre os relatos analisados, apenas um !* descreveu uma complica¢do nio
vascular, caracterizada por nddulos inflamatorios tardios na regido zigomatica e infraorbital,
com boa resposta a aplicagdo local de hialuronidase (160 UTR), evoluindo com regressdo
completa sem sequelas. Os demais cinco relatos '4!8 descreveram complicagdes vasculares
agudas ou subagudas, acometendo principalmente os labios e, em um caso, a regido
glabelar/nasal, com manifestagdes clinicas classicas de isquemia. Ter um bom entendimento
da anatomia vascular da face também se torna crucial para evitar complicacdes graves durante
o uso de algumas substancias injetdveis, como o acido hialurénico, devido aos riscos de
isquemia causados por uma inje¢do intravascular incorreta. Algumas areas da face, como a
glabela, o dorso nasal e a regido nasolabial, sdo mais vulneraveis, pois 0s vasos sanguineos
nessas zonas sdo mais estreitos e se conectam a artérias importantes, como as oftalmicas.
Quando esses vasos sao obstruidos, o risco de necrose dos tecidos ou até de cegueira aumenta
consideravelmente?’.

No que diz respeito ao perfil dos pacientes, predominou o sexo feminino, com idades
variando entre 27 e 42 anos, faixa etdria mais frequentemente associada a procura por

1418 s sinais

procedimentos estéticos faciais. Nos cinco relatos de complicagdes vasculares
clinicos surgiram minutos apds a aplicacdo do preenchedor, incluindo dor aguda de forte
intensidade, alteracdo da coloragcdo cutanea (cianose, livedo reticular ou palidez), edema
. ~ 1 5 13
progressivo e, em alguns casos, formacao de bolhas superficiais. J4 no caso ndo vascular'”, as
manifestacoes foram tardias, consistindo em nddulos inflamatorios. Esses achados reforcam a
importancia do diagnostico precoce, pois atrasos na intervencao aumentam o risco de necrose

tecidual irreversivel, como destacado na literatura!®2!

. Apesar de o 4cido hialurénico (AH)
ser o preenchedor que mais se assemelha aos componentes naturais da face, seus efeitos
colaterais precisam ser conhecidos e reconhecidos pelos profissionais que realizam o
procedimento. Embora a literatura relate uma frequéncia inferior a 2% de efeitos adversos,

essa taxa pode estar subestimada, ja que muitas vezes tais ocorréncias ndo sao devidamente
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divulgadas. Com a popularizacdo do uso dos preenchedores, as complica¢des t€m se tornado
mais frequentes®S.

A oclusdo vascular por acido hialurénico € considerada uma emergéncia estética,
exigindo diagnoéstico rapido e intervencdo imediata para prevenir necrose tecidual e sequelas
cicatriciais'®?! Todos os relatos revisados demonstraram que a pronta intervengdo com
hialuronidase foi decisiva para o sucesso do tratamento e a recuperagao funcional e estética.
Segundo a literatura, a aplicagdo subcutanea da hialuronidase promove efeito imediato, com
acdo que pode perdurar entre 24 e 48 horas. A integridade da barreira dérmica,
temporariamente alterada pela injecdo intradérmica da enzima, ¢é restabelecida por completo
dentro de 48 horas apds o procedimento?’.

As publicacdes revisadas demonstraram variabilidade nos protocolos de uso da
hialuronidase. Nos casos brasileiros'*!°, foram empregadas altas doses cumulativas, chegando
a at¢ 11 ampolas de 2.000 UTR, aplicadas em ciclos sucessivos nas regides afetadas até
restabelecimento da perfusdo e melhora clinica. Em casos de necrose localizada, recomenda-
se a inje¢do de uma quantidade significativa de hialuronidase na area afetada, administrando-a
a cada 3-4 cm na regido isquémica, seguida de massagem local. Caso ndo se observe melhora
apds 60 minutos, ¢ indicado realizar mais 3-4 ciclos de injecdo. Vale ressaltar que, apds sua
preparagdo, as solucdes de hialuronidase perdem rapidamente a viscosidade, o que
compromete sua eficicia. Por esse motivo, ¢ recomendada a utilizacdo da solugdo dentro de
12 horas®®. Nos relatos internacionais, as doses iniciais foram mais conservadoras, variando
de 2.000 UI em dose tinica'® a 1.000 UI na primeira aplicagdo com reforcos subsequentes de
500 UI'3, até obtengdo da reperfusio tecidual. Essa heterogeneidade evidencia a auséncia de

122

consenso universal sobre o protocolo ideal*, embora a literatura especializada recomende

doses repetidas e agressivas em situagdes graves ou com risco iminente de necrose!*°,
Além da hialuronidase, quatro dos seis relatos descreveram o uso de medicagdes

1415 incluindo

adjuvantes. Os protocolos mais completos foram relatados nos casos brasileiros
acido acetilsalicilico (AAS) 100 mg VO a cada 12 h por 5 dias, pentoxifilina 400 mg VO a
cada 8 h por 7 dias, cefalexina 500 mg VO a cada 6 h por 7 dias, metronidazol 400 mg VO a
cada 8 h por 7 dias, prednisona 20 mg/dia VO por 5 dias, uso topico de Dersani® hidrogel a
cada 12 h por 10 dias e fotobiomodulacdo com laser vermelho e infravermelho (2 J/cm? por

20 s/dia, durante 5 dias consecutivos). Por outro lado, dois relatos'>!®

mencionaram apenas o
uso genérico de antibidticos profilaticos e antiagregantes, sem detalhar doses e durag@o. Nos

demais, o enfoque permaneceu no uso exclusivo da hialuronidase como terapia principal.
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Tabela 3. Classes terapéuticas, medicamentos e posologias relatadas nos casos revisados e

recomendacoes da literatura

CLASSE MEDICAMENTO POSOLOGIA PROTOCOLO
TERAPEUTICA RELATADA NOS RECOMENDADO NA
CASOS (**1) LITERATURA (%29
Antiagregante Acido 100mg VO a cada 12 h, | 100 mg/dia VO para reduzir
plaquetério acetilsalicilico por 5 dias agregacao plaquetaria
(AAS)
Vasodilatador Pentoxifilina 400 mg VO a cada 8 h, |400 mg VO a cada 8 h, por 7
por 7 dias dias, para melhorar
microcirculagado
Antibidticos Cefalexina 500 mg VO a cada 6 h, |500 mg VO a cada 6 h, por 7
profilaticos por 7 dias dias
Metronidazol 400 mg VO a cada 8 h, [Recomendado em casos com
por 7 dias risco de infec¢do anaerdbia
secundaria
Corticosteroides Prednisona 20 mg/dia VO, por 5 | 20-25 mg/dia VO, por 5-7
sistémicos dias dias, para reduzir edema e
inflamagao
Terapias topicas |Dersani® (hidrogel)| Aplicagdo topica a cada| Medidas topicas conforme
12 h, por 10 dias necessidade clinica
Terapias Fotobiomodulacdo Laser vermelho e Recomendado como
complementares (laser) infravermelho, 2 J/cm?, | adjuvante para melhorar
20 s/dia, por 5 dias perfusdo e acelerar
consecutivos cicatrizagao
Suporte Oxigenoterapia |Nao utilizada nos relatos| Indicada em casos graves,
especializado hiperbarica revisados com risco iminente de
necrose extensa

*Posologias relatadas referem-se aos relatos de casos brasileiros (Moro et al. (14); Cavalcanti et al. (15)). As
recomendagdes da literatura baseiam-se principalmente em Balassiano & Bravo (19) e DeLorenzi (20). Nota:
VO = via oral; UI = unidades internacionais.

19-20 2324

As recomendacdes classicas da literatura” ", reforcadas por revisdes recentes ",
incluem AAS 100 mg/dia como antiagregante, pentoxifilina 400 mg VO a cada 8 h por 7 dias
para melhora da microcirculagdo, prednisona 20-25 mg/dia VO por 5-7 dias para controle do

edema e da inflamacao, cefalexina 500 mg VO a cada 6 h por 7 dias para prevenir infeccao




15

secundaria, além do uso de fotobiomodulagdo, compressas mornas para favorecer a reperfusdo
tecidual e oxigenoterapia hiperbarica em casos graves com risco iminente de necrose. A

comparagdo evidencia que os protocolos utilizados nos relatos brasileiros'*!®

sdo amplamente
compativeis com as recomendacdes da literatura especializada, refor¢ando a relevancia do
manejo combinado da hialuronidase com terapias adjuvantes para melhores desfechos
clinicos'>%.

Todos os pacientes incluidos nesta revisdo apresentaram evolugdao favoravel, com
recuperagdo completa do tecido afetado e sem sequelas estéticas permanentes, quando a

intervengdo foi instituida precocemente. Entretanto, alguns pacientes, especialmente nos

14,15 116

relatos brasileiros € em um caso internacional ®, apresentaram efeitos transitorios, como
parestesia residual, eritema leve ou discreta descamagdo cutanea, que foram autolimitados e
ndo resultaram em sequelas funcionais ou estéticas. Esses achados confirmam que o tempo de
inicio do tratamento ¢ um fator critico para a preservagdo tecidual, sendo o atraso na
intervengdo associado a maior risco de necrose e sequelas cicatriciais'* 2",

A analise dos casos reforca que a rapida identificagdo do quadro isquémico ¢ a
disponibilidade imediata de hialuronidase e de suporte farmacoldgico adequado sao
determinantes para o sucesso terapéutico. Além disso, recursos complementares, como
ultrassonografia com Doppler, podem auxiliar na localizagdo das areas comprometidas e na
orientagio da aplicagdo da enzima, aumentando a precisdo e a seguranga do procedimento®.

Apesar dos resultados positivos, a auséncia de protocolos padronizados e a
variabilidade nas condutas clinicas entre os relatos analisados demonstram a necessidade de
estudos clinicos controlados e comparativos, capazes de estabelecer diretrizes baseadas em
evidéncias robustas para o manejo das complicacdes vasculares relacionadas ao acido
hialurénico.

Por fim, a prevencdo das intercorréncias continua sendo a conduta mais eficaz. A
aspiracdo prévia, o uso de pequenos volumes, inje¢do lenta e o emprego de microcanulas
rombas sdo estratégias recomendadas para minimizar o risco de necrose e oclusdes
vasculares'®!”. O dominio da anatomia facial e o conhecimento do trajeto vascular sdo

fundamentais para a execucdo segura do procedimento®!®,

5 CONCLUSAO

I3

A presente revisao integrativa demonstrou que a hialuronidase ¢ uma ferramenta

essencial no manejo de complicacdes decorrentes do preenchimento facial com &cido
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hialuronico, especialmente nas intercorréncias vasculares agudas, em que o diagndstico
precoce € a intervencao imediata sao determinantes para a preservagao tecidual. Observou-se
que, embora existam variagdes nos protocolos quanto a dose, forma de aplicacdo e terapias
adjuvantes, a pronta utilizacdo da enzima estd consistentemente associada a reversdo dos
sinais de isquemia e a recuperacao estética sem sequelas.

Os achados reforcam, ainda, a importancia do conhecimento anatomico da face, da
técnica correta de aplicacao e da disponibilidade imediata da hialuronidase nos servigos que
realizam procedimentos com preenchedores dérmicos. Apesar dos resultados favoraveis,
persiste a auséncia de padronizagdo internacional quanto as unidades de medida e aos
protocolos terapéuticos ideais, evidenciando a necessidade de ensaios clinicos controlados que

estabelecam diretrizes baseadas em evidéncias robustas para a pratica estética segura.
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