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ANALISE DOS BIOESTIMULADORES DE COLAGENO POPULARMENTE
UTILIZADOS NO REJUVENESCIMENTO FACIAL: UMA REVISAO INTEGRATIVA

ANALYSIS OF COLLAGEN BIOSTIMULATORS POPULARLY USED IN FACIAL
REJUVENATION: AN INTEGRATIVE REVIEW

Hellen Maysa Gongalves Da Silvat
Elisana Afonso de Moura Pires?

RESUMO

O envelhecimento, como um processo natural, afeta todos os seres humanos, e seus efeitos sao
particularmente evidentes na pele. O coldgeno ¢ a principal fibra da pele sintetizada pelos
fibroblastos, cuja funcdo principal ¢ a de promover a sustentacdo e firmeza da pele. Desta
maneira, alteragdes na sintese do coldgeno e na sua estrutura, como também a deficiéncia no
organismo, pode levar a uma falha do desenvolvimento da firmeza, elasticidade e hidratagao da
pele. Surgiram entdo os bioestimuladores de coldgeno como uma abordagem promissora para
combater os sinais do envelhecimento. Desta forma, a presente pesquisa teve como objetivo
identificar as substancias popularmente utilizadas como bioestimuladores de colageno para a
promocao do rejuvenescimento facial. Uma revisdo integrativa da literatura foi realizada por
meio da pesquisa nas bases de dados Embase®, Scopus® e PubMed®, utilizando os seguintes
descritores: bioestimuladores de coldgeno (collagen biostimulators) e rejuvenescimento facial
(facial rejuvenation), combinados pelo operador booleano “E” (“4ND”), com limite temporal
de 2018 a 2023, e respondendo a seguinte pergunta norteadora “Quais os bioestimuladores de
colageno apresentam uma melhor eficacia e seguranga para uso no rejuvenescimento facial?”.
Um total de 435 artigos foram encontrados, cuja aplicagcdo dos critérios de inclusao e exclusao
resultou em um total de 12 artigos incluidos no estudo. Entre as substancias encontradas nos
artigos, destacou-se o acido poli-l-lactico (PLLA), prolicaprolactona (PCL) e polidioxanona
(PDO), como as mais estudadas. Além destes foram encontrados a hidroxiapatita de calcio
(HaCa) e o 4cido hialurdnico (AH), como bioestimuladores de coldgeno promissores. A
presente revisdo ressalta a importancia dos bioestimuladores de coldgeno no contexto do
rejuvenescimento facial, fornecendo uma visdo abrangente sobre as op¢des mais utilizadas,
além de promover avangos na area e enriquecer o entendimento sobre esses bioestimuladores e
seu papel na pratica clinica do rejuvenescimento facial.

Palavras-chave: Envelhecimento cutaneo. Rejuvenescimento facial. Colageno.

ABSTRACT

Aging, as a natural process, affects all human beings, and its effects are particularly evident on
the skin. Collagen is the main skin fiber synthesized by fibroblasts, whose main function is to
promote skin support and firmness. In this way, changes in collagen synthesis and its structure,
as well as a deficiency in the body, can lead to a failure in the development of firmness,
elasticity and hydration of the skin. Collagen biostimulators then emerged as a promising
approach to combating the signs of aging. Therefore, the present research aimed to identify the
substances popularly used as collagen biostimulators to promote facial rejuvenation. An



integrative review of the literature was carried out by searching the Embase®, Scopus® and
PubMed® databases, using the following descriptors: collagen biostimulators and facial
rejuvenation, combined by the Boolean operator “E”, with a time limit of 2018 to 2023, and
answering the following guiding question “Which collagen biostimulators have the best
efficacy and safety for use in facial rejuvenation?”. A total of 435 articles were found, whose
application of the inclusion and exclusion criteria resulted in a total of 12 articles included in
the study. Among the substances found in the articles, poly-I-lactic acid (PLLA),
prolicaprolactone (PCL) and polydioxanone (PDO) stood out as the most studied. In addition
to these, calcium hydroxyapatite (HaCa) and hyaluronic acid (HA) were found as promising
collagen biostimulators. This review highlights the importance of collagen biostimulators in the
context of facial rejuvenation, providing a comprehensive view of the most used options, in
addition to promoting advances in the area and enriching the understanding of these
biostimulators and their role in the clinical practice of facial rejuvenation.

Keywords: Skin aging. Facial rejuvenation. Collagen.

1 INTRODUGCAO

Nas ultimas décadas 0 ser humano esta cada vez mais preocupado em alcangar seu
potencial de beleza, pois a aparéncia fisica ao passar dos anos vai se modificando devido as
alteracdes bioldgicas, fisicas, psicoemocionais € quimicas que ocasionam o envelhecimento. O
envelhecimento como um processo natural, afeta todos os seres humanos, e seus efeitos sao
particularmente evidentes na pele, principalmente na regido facial, devido as diversas alteragdes
cutdneas que afetam a estrutura da pele!.

As alteragdes estruturais da pele ocasionam a diminuicdo da densidade do colageno, o
que leva a uma reducdo da espessura dérmica. Além disso, as fibras de coldgeno presentes na
pele tornam-se cada vez mais fragmentadas, apresentando fibras mais curtas e menos
organizadas, devido ao aumento das metaloproteinases, enzimas responsaveis pela degradacao
do colageno, e a sintese de novos componentes da matriz extracelular pelos fibroblastos fica
mais lenta, de forma que nao ocorre uma substituicdo adequada da matriz degradada. A elastina,
presente na camada dérmica, perde a integridade e passa a ndo alcangar a jungdo
dermoepidérmica. Essa perda global de elasticidade e forga leva a flacidez e ao aparecimento
de rugas, sulcos e a perda de volume?.

Os sinais do envelhecimento possuem origem multifatorial, podendo ser causados por
acdo de fatores genéticos, exposi¢ao solar cronica, tabagismo, alcoolismo, estresse emocional,
repercussdo de doengas cutaneas e sistémicas, entre outros, que levam ao desgaste da pele. As
alteracdes cutaneas tem um impacto significativo na autoestima e na qualidade de vida das

pessoas, levando muitos individuos a buscar procedimentos ou formulagdes cosméticas de



rejuvenescimento facial para atenuar os sinais do envelhecimento. A a¢do de rejuvenescimento
por tratamentos preventivos e paliativos, aludem em um conjunto de agdes que visam evitar €
reduzir o aparecimento dos sinais de envelhecimento cutdneo?.

Entre os diversos procedimentos preventivos e/ou paliativos empregados na prevencao
ao envelhecimento cutaneo assim como em seu retrocesso, surgiram os bioestimuladores de
coladgeno. Essas substancias possuem como finalidade o aprimoramento da aparéncia da pele,
agindo nas camadas mais profundas para recuperar as qualidades e especificidades que a pele
perdeu no decorrer do tempo, por intermédio da estimulacdo da producdo de colageno pelo
organismo. O colageno ¢ uma molécula sintetizada pelos fibroblastos, célula presente na
camada dérmica da pele, organizada em fibras, cuja fun¢do principal ¢ a de promover a
sustentacdo e firmeza da pele, juntamente com a elastina®.

Os bioestimuladores sao classificados quanto a durabilidade e a absor¢do pelo
organismo em bioabsorviveis e biocompativeis, cujo mecanismo de acdo ocorre através de
mecanismos fagocitarios naturais, e semipermanentes, com duragdo entre 18 meses e 4 anos.
Sao aplicados na pele de forma minimamente invasiva, em pontos especificos da face. Além
disso, ha diferentes tipos, como o acido polildtico e a hidroxipatita de calcio. Com a aplicagao
das substancias, a pele retoma a producdo das fibras de elastina e do proprio colageno,
auxiliando na sustentagdo da face e em uma aparéncia mais jovial, naturalmente>.

Desta forma, devido a ampla procura por procedimentos estéticos que promovam o
rejuvenescimento facial, reduzindo os sinais do envelhecimento, os bioestimuladores de
colageno ganharam o mercado da satde e da estética e estdo sendo bastante procurados.
Entretanto, ¢ necessario conhecer o seu mecanismo de agdo, seus efeitos no organismo e
possiveis contraindicacdes. Com isto, o presento projeto de pesquisa teve por objetivo
promover uma andlise comparativa das substancias utilizadas como bioestimuladores de
colageno com relacdo ao mecanismo de agdo, seus efeitos no organismo € possiveis
contraindicagdes, buscando responder a seguinte pergunta norteadora “Quais o0s
bioestimuladores de colageno apresentam uma melhor eficacia e seguranga para uso no

rejuvenescimento facial?”

2 METODOLOGIA

A presente pesquisa foi desenvolvida por meio de uma revisdo integrativa da literatura,

em que foram reunidos conhecimentos a respeito do tema, e ao final da pesquisa foi respondida
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a seguinte pergunta norteadora: “Quais os bioestimuladores de colageno apresentam uma
melhor eficacia e seguranga para uso no rejuvenescimento facial?”

A busca e selecdo dos artigos foi realizada nas bases de dados Embase®, Scopus® e
PubMed®, no periodo de agosto a outubro de 2023, através da combinacdo dos seguintes
descritores: Bioestimuladores de colageno (collagen biostimulators) e Rejuvenescimento facial
(facial rejuvenation). Para relacionar os termos da pesquisa e facilitar o objetivo de estudo foi
aplicado o seguinte operador booleano: “AND”.

Foram considerados elegiveis para o estudo artigos que avaliaram o mecanismo de acao
dos bioestimuladores de coldgeno, seus efeitos colaterais e contraindicacdo, artigos
disponibilizados na integra publicados nos ltimos cinco anos (2018 —2023) nos idiomas inglés
e portugués. Como critério de exclusdo ndo foram considerados os estudos que discordaram da
tematica proposta (levando-se em consideragdo a relevancia, metodologia, qualidade dos
resultados e argumentos, avaliagcdo e impacto dos resultados e conclusdes), artigos de revisao,
artigos pagos, monografias, teses, dissertagcdes e resumos.

Diante disso, o processo de organizacdo e selecdo dos artigos originais incluidos neste
estudo seguiram o protocolo prisma guidelines, dividido nas etapas de identificacao (artigos
que foram encontrados apos a busca pelos descritores), aplicagdo dos critérios de inclusdo e
exclusdo, selecdo dos artigos (artigos que foram avaliados apos a leitura do titulo e resumo),
elegibilidade (artigos avaliados na integra) e etapa de inclusdo (artigos inclusos na apresentacao
dos resultados e discussao).

Apos a selecdo e leitura na integra dos artigos os resultados foram analisados com o uso
de estatistica simples por porcentagem, sob a forma de graficos, tabelas, quadros e discutidos a

luz da literatura.

3 RESULTADOS

Ap0s a busca nas bases de dados com os descritores utilizados, foram identificados um
total de 435 artigos. Em seguida, foram aplicados os critérios de incluséo e exclusao e resultou
em um quantitativo de 90 artigos. Logo depois, foi realizada a triagem de titulos e resumos mais
relevantes (etapa de selecdo), além da exclusdo dos artigos duplicados e dos que ndo foram
possiveis serem acessados, e um total de 18 artigos foram submetidos a revisdo completa do
texto (etapa de elegibilidade). Dessa forma, 12 artigos originais de pesquisa foram totalizados
na etapa de inclusdo, sendo 2 artigos da base de dados PubMed, 4 artigos da Embase®, e 6

artigos da Scopus®, conforme a figura 1.
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Figura 1 — Fluxograma de sele¢cdo dos artigos

Artigos identificados
Scopus = 117; Embase = 235; PubMed = 83

> 345 artigos excluidos ap6s aplicag@o dos
critérios de inclusao e exclusio

90 artigos potencialmente relevantes

> 6 artigos excluidos por ndo apresentar
relevancia na leitura do titulo e resumo

> s artigos duplicados

Y

19 artigos elegiveis

> 7 artigos excluidos por se adequarem
ao tema

12 artigos incluidos

Fonte: Autora, 2023

O grafico 1 mostra a relagdo dos bioestimuladores de colageno encontrados nos artigos,
e 0 quantitativo de artigos para cada bioestimulador. Algumas substancias foram encontradas
nos mesmos artigos, por esta razao a quantidade de artigos no grafico aparenta ser superior a
quantidade de artigos incluida no estudo. Além disso, com base no grafico 1, observa-se que as
substancias acido poli-l-lactico (PLLA), prolicaprolactona (PCL) e polidioxanona (PDO),

foram as mais estudadas.
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Grafico 1 — Bioestimuladores X Quantidade de Artigos

Hidroxiapatita de calcio (HaCa) - 1

Polidioxanona (PDO) _ 4
Acido poli-L-lactico (PLLA) || N -
Acido hialuronico (AH) [ 2
Policaprolactona (PCL) _ 5

0 2 4 6 8 10
Quantidade de Artigos

Bioestimuladores de Colageno

Fonte: Autora, 2023.

No quadro 1, estdo descritos de forma geral, as caracteristicas dos artigos incluidos na
revisao, divididas em: autor/ano, tipo de estudo realizado no artigo, o bioestimulador estudado

e 0s principais resultados da pesquisa.
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| AUTOR/ANO TIPO DE ESTUDO BIOESTIMULADOR DE COLAGENO PRINCIPAIS RESULTADOS
O preenchimento a base de PCL demonstrou
ANGELO- ter efeitos volumizadores sustentados de pelo

KHATTAR, 2022°

CABRAL et al., 20207

GOLDBERG, 2020*

KAPICIOGLU et al.,

2019°

KHAN et al, 2021'°

KIM, 2019

KIM et al., 202312

Analise retrospectiva

Estudo comparativo

Estudo prospectivo,
unicéntrico, aberto

Estudo comparativo

Estudo comparativo
prospectivo unicéntrico

Estudo prospectivo

Ensaio clinico

Policaprolactona (PCL-1)

~ Acido hialuronico (AH)
Acido poli-L-lactico (PLLA)

Suturas absorviveis com acido poli-L-lactico (PLLA) e
polimero glicélico (PLGA)

Fio de polidioxanona (PDO)
Fio de acido poli-L-lactico (PLLA)

Fio de Polidioxanona (PDO)

Policaprolactona (PCL-2)

Fio de Polidioxanona (PDO) revestido com hidroxido de
magnésio (HM), 6xido de zinco (OZ) e um asiaticosideo
(ATS)

menos 2 anos de duracdo, com clara evidéncia
de aumento de volume além do volume
injetado, em todos os casos estudados.
O AH foi distribuido de forma esparsa e
nenhum processo inflamatdrio foi observado
em nenhum dos momentos avaliados. Além
disso, induziu a formagdo de colageno tipo I e
promoveu aumento na proliferacao celular.

O PLLA promoveu diminuigdo in vitro da
proliferagdo e viabilidade celular, observada
principalmente ap6s 72 h, e provocou reagio

inflamatoria

O PLLA/PLGA que compde os cones € 0

monofilamento estimularam o colageno,
proporcionando revolumizagao ao longo dos

meses

Estrutura de colageno aumentada e melhor

organizada, dissolu¢@o completa dos fios,
aumento da espessura da derme e do numero

de fibroblastos

Sao eficazes no rejuvenescimento da pele

envelhecida, na retragdo de tecidos moles e na
sustentagdo, apresentando menos
complicagdes
A injecdo de PCL — 2 estimulou a
neocolagénese, a neoelastinogénese e a
neovascularizagdo, bem como o espessamento
dérmico. Além disso, seu tempo duracdo foi
de 4 anos.

Este fio exibiu excelente biocompatibilidade,
capacidade de regenerar a pele através da
sintese de colageno e efeitos antiinflamatorios
e angiogénicos, ndo induziram danos



KWON et al., 2019"

LIN, CHRISTEN,
2020

SHIN et al., 2019

SOUZA et al., 2023'¢

URDIALES-
GALVEZ, 20237

Fonte: Autora, 2023

Estudo comparativo

Analise retrospectiva

Ensaio Clinico

Estudo comparativo

Ensaio Clinico

Polidioxanona (PDO)
Poli-acido lactico (PLLA)
Policaprolactona (PCL)

Policaprolactona

Microesferas de policaprolactona (PCL) revestidas com
hidroxido de magnésio (HM)

Polidioxanona (PDO)
Poli-acido lactico (PLLA)

Acido hialurénico (AH) + hidroxiapatita de calcio (HaCa) -
(HArmonyCa™)
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significativos aos tecidos e resposta a corpo
estranho. Além disso, estimularam a sintese
nao inflamatodria de colageno.

O PDO apresentou neocolagénese e resposta
inflamatoria semelhantes ao preenchimento de
PLLA e PCL, além de melhor
biodegradabilidade e resultou em diminuicao
significativa na rugosidade da superficie da
pele
A taxa de complicagdes do preenchimento a
base de PCL foi baixa e as complicagdes
foram de natureza leve. O edema mais
duradouro estava associado a um maior
volume de injegdo ¢ o edema malar estava
relacionado a compressao linfatica.

O HM foi capaz de neutralizar os produtos
acidos da degradagdo do PCL, além disso
possibilitou o ganho de propriedade
cicatrizante, reducdo da resposta inflamatoria
e recuperacao da geracdo de colageno
Os resultados mostraram aumento
significativo na producdo de colageno por
ambos 0s grupos
O preenchimento pré-misturado de AH/HaCa
(HArmonyCa™) demonstrou propriedades
volumizadoras, teve um efeito lifting e tensor
na pele, visivel ao longo do periodo de
acompanhamento de 6 meses e aumento da
viscoelasticidade da area tratada ao longo do
acompanhamento do estudo. Além disso, o
perfil de seguranca foi bom.
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4 DISCUSSAO

Os bioestimuladores de colageno exercem seu efeito estético promovendo a formagao
de um novo coladgeno (neocolagénese). Estas substancias agem através da estimulagdo dos
fibroblastos do corpo, por meio de uma resposta inflamatéria tecidual localizada, ou seja, uma
resposta histiocitica e fibroblastica local consegue estimular a neocolagénese?®,

Entre a gama de bioestimuladores existentes, os mais utilizados séo os classificados em
produtos biodegradaveis de &cido hialurdnico ou hialuronanos e polimeros biodegradaveis
estimuladores de colageno, visto que os preenchimentos permanentes nao biodegradaveis
possuem um potencial para induzir complicacBes a longo prazo e irreversiveis, e estdo
associados a granulomas persistentes tardios, as vezes muitos anos ap6s a implantacao.
Exemplos desse tipo de preenchimento s&o os de poliacrilamida, polimetilmetacrilato e
silicone®.

Entre os estudos selecionados foram encontrados os preenchimentos a base de
policaprolactona (PCL) e seus subtipos, &cido poli-L-lactico (PLLA), além da polidioxanona
(PDO) e a hidroxiapatita de calcio (HaCa), classificados em biodegradaveis estimuladores de
colageno, além do &cido hialurénico (AH), classificado em produto biodegradavel de &cido
hialurnico ou hialuronano.

A policaprolactona (PCL) é composta por microesferas redondas e lisas de PCL (30%
em volume) suspensas homogeneamente em gel aquoso de carboximetilcelulose (CMC) (70%
em volume), e existe nos subtipos PCL-1 e PCL-2, cuja diferenca estd no comprimento da
cadeia (peso molecular) do polimero. Em estudo realizado, foi verificado a longevidade do PCL
através de um sistema de imagem 3D. Nessa anélise retrospectiva, 9 mulheres participaram do
estudo, ndo tinham sido submetidas a nenhum procedimento estético anterior e receberam uma
Unica dose de PCL. Nenhum evento adverso foi relatado. Observaram que a injecdo de PCL
apresenta efeito imediato devido a presenca de CMC, como também um claro aumento de
volume com o tempo, dois anos apds a implantacéo®.

Corroborando com o estudo anterior, uma analise prospectiva realizada através de
biopsias em 13 pacientes, com intervalo de tempo de 1 e 4 anos, que receberam uma Unica dose
de PCL, relatou o aumento da espessura dérmica durante esse periodo. Além disso também
foram encontrados ao redor das particulas de PCL, muitos fibroblastos, células gigantes, novos
capilares, novo coladgeno e fibras elésticas, indicando que o PCL age por meio da

neocolagénese, a neoelastinogénese e a neovascularizagdo?!.
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Uma analise retrospectiva analisou um tratamento com PCL em 780 pacientes, durante
1 ano, e classificou as complicacGes em eventos de inicio precoce (ocorrendo até 2 semanas
apos o tratamento) e eventos de inicio tardio (ocorrendo >2 semanas a anos apos o tratamento).
Como esperado, inchago/edema e hematomas foram as reagcGes menores relatadas com mais
frequéncia. Nenhuma complicacéo intravascular, nodulos/granuloma ou infeccao foi observada
durante o estudo de longo prazo. Além disso, os autores sugeriram as complicacGes podem ser
evitadas, desde que na hora da aplicacdo sejam considerados as modalidades de injecéo, a area
a ser injetada, o volume de injecdo e a profundidade da injecdo**.

As complicacgdes relatadas podem ser evitadas, e o potencial de estimulagdo do colageno
pode ser aumentado, com uma nova microesfera polimérica de PCL contendo hidroxido de
magnésio (HM), utilizada como preenchedor dérmico funcional, relatada em um ensaio clinico
in vitro. No ensaio clinico, o hidréxido de magnésio foi capaz de neutralizar os produtos de
degradacédo &cida do PCL, diminuindo a inflamag&o além de promover ganho de propriedade
cicatrizante e recuperacéo da geracdo de colageno®.

Além da Policaprolactona (PCL), outro bioestimulador de colageno bastante utilizado é
a Polidioxanona (PDO), que apresentara caracteristicas de biodegradabilidade,
biocompatibilidade e processo de degradacéo relativamente lento (de seis a oito meses). Seus
efeitos sdo devido aos produtos de degradacdo que estimulam a formacdo de coldgeno,
aumentam a elasticidade da pele, diminuem a gordura subcutanea e melhoram o tom da pele.
Devido a larga utilizacdo, varias formas dos fios de PDO foram surgindo. Desta forma um
estudo comparativo entre os fios Ncog, e a combinacdo de Ncog e Nfix foi realizado, para
estimar o efeito do lifting do fio PDO. Os fios Ncog estimulam a formacéo de colédgeno apenas
ao longo do eixo dos fios e cria linhas de suspenséo ao longo dos vetores de tracdo, formando
estruturas de suspensaos sem pontos de ancoragem. Ja os fios Nfix (roscas), dao o efeito “stack
nesting”, resultando na fixagdo sobreposta do tecido, além de serem mais espessos. Por fim, os
resultados demonstraram que ambos os fios sdo eficazes no rejuvenescimento da pele
envelhecida, na retracdo de tecidos moles e na sustentacdo, apresentando menos
complicacdes™®.

Assim como em um estudo realizado com a policaprolactona, um estudo utilizou o
hidroxido de magnésio (HM) para revestir os fios de PDO, bem como o 6xido de zinco (OZ) e
um asiaticosideo, foram revestidas na superficie do fio PDO. O 6xido de zinco e o asiaticosideo
possuem ac¢do cicatrizante, além de atuarem na indugdo da sintese de colageno. Desta forma,
através de ensaios clinicos in vitro e in vivo, foram observados que o fio de PDO desenvolvido

exibiu excelente biocompatibilidade, demonstrou capacidade de regenerar a pele através da
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sintese de colageno e efeitos antiinflamatorios e angiogénicos, como também ndo induziram
danos significativos aos tecidos e resposta a corpo estranho??.

O écido poli-L-lactico (PLLA), é um polihidroxiacido biodegradavel e biocompativel
que ndo aumenta a pele diretamente, mas tem um efeito indireto devido a neocolagénese, e
duracdo de cerca de 2 anos. Quando injetado no tecido, as particulas de PLLA se degradam
com o tempo, e sdo substituidas pelo colageno®. A acdo do &cido poli-L-lactico ja é bem
estabelecida, assim como a capacidade do acido glicélico em reverter sinais do envelhecimento.
Desta forma, um estudo realizou a anélise de uma nova mistura de PLLA com um polimero de
acido glicolico, o acido poli-L-glicolico (PLGA) na capacidade de estimulacéo do colageno. Os
resultados mostraram que a deposicdo de colageno foi significativa durante 270 dias,
fornecendo suporte de que o0 PLLA/PLGA possui uma boa agdo bioestimuladora de colageno®.

Dois estudos realizaram uma analise comparativa dos bioestimuladores &cido poli-L-
lactico (PLLA) e o polidioxanona (PDO)®° e um estudo comparou o acido poli-I-lactico (PLLA),
polidioxanona (PDO) e a policaprolactona (PCL)*3.

Com relacdo ao PLLA e ao PDO, um estudo verificou in vitro a capacidade da
polidioxanona em induzir a producédo de coldgeno e comparou com a indugdo promovida pelo
PLLA, em fibroblastos humanos. Os resultados mostraram um aumento significativo na
producdo de colageno das 24h as 48h tanto no grupo com polidioxanona quanto no grupo com
PLLA'®. No outro estudo que também comparou a polidioxanona e o PLLA, foram verificadas
as alteracdes histologicas no tecido e a eficacia das duas substancias através da coloracdo com
hematoxilina e eosina. E de acordo com os resultados obtidos ambas as substéncias foram
eficazes no rejuvenescimento facial, aumentaram a espessura da derme e estimularam a
producdo de colageno, sem diferencas significativas®. Outro estudo, que comparou os trés
bioestimuladores, acido poli-I-lactico (PLLA), polidioxanona (PDO) e a policaprolactona
(PCL), inventou a eficécia das substancias. Com relacdo a inducéo de resposta inflamatéria e a
neocolagénese, as trés substancias apresentaram respostas semelhantes. Entretanto o PDO
apresentou melhor biodegradabilidade do que o PLLA e PCL, e houve uma diminui¢do
estatisticamente significativa na rugosidade da superficie da pele ap6s a injecdo de PDO®,

Além do PDO, PCL e do PLLA, outro estudo demonstrou a eficicia do &cido hialurénico
(AH) + hidroxiapatita de calcio (HaCa) - (HArmonyCa™), como bioestimulador de colageno,
avaliando os resultados estéticos e de seguranca através de ultrassom, imagens de elastografia
e fotografias 2D e 3D. Os resultados demonstraram propriedades volumizadoras 6timas, bem
como um efeito lifting e tensor na pele visivel ao longo do periodo de acompanhamento de 6

meses e aumento da viscoelasticidade da area tratada. Com relacdo ao perfil de seguranca, 0s
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resultados foram bons, sem o surgimento de eventos adversos inesperados ou graves
relacionados ao tratamento!’. O &cido hialurdnico também foi estudado em uma anélise
comparativa com o cido poli-L-lactico. Atraves de testes in vitro e in vivo foram observados
que o &cido hialurénico promoveu maior proliferagdo celular e alto teor de colégeno tipo I, em

comparacgdo com o PLLA".

5. CONSIDERAGCOES FINAIS

Diante dos resultados apresentados, os produtos biodegradaveis de acido hialurénico e
os polimeros biodegradaveis, como a policaprolactona (PCL), a polidioxanona (PDO), o acido
poli-L-lactico (PLLA) e a hidroxiapatita de calcio (HaCa), se destacam como opg¢des populares
de bioestimuladores de colageno, além das associacbes com outras moléculas, como o
hidroxido de magnésio. Oferecem beneficios significativos, como uma resposta eficaz de
neocolagénese, além de serem considerados mais seguros em comparagdo com preenchimentos
permanentes ndo biodegradaveis.

As evidéncias apresentadas indicam que a escolha adequada do bioestimulador deve
levar em consideracgdo suas propriedades especificas e a resposta individual do paciente, sendo
crucial para alcancar resultados estéticos satisfatorios com seguranca a longo prazo. Além disso,
o papel do farmacéutico é de suma importancia, pois € o profissional responsavel por conhecer
as formulacbes, a farmacologia, possiveis interacfes e as potenciais complicacGes desses
bioestimuladores, garantindo a escolha e orientacdo adequada aos pacientes e profissionais,
como também a qualidade dos produtos.

A presente revisao ressalta a importancia dos bioestimuladores de colageno no contexto
do rejuvenescimento facial, fornecendo uma visdo abrangente sobre as opc¢des mais utilizadas.
Novos estudos também séo necessarios para 0 melhor entendimento sobre 0 mecanismo de acédo
dos bioestimuladores, além de promover avancos na area e enriquecer o entendimento sobre

esses bioestimuladores e seu papel na préatica clinica do rejuvenescimento facial.
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